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IMPORTANCIA Y JUSTIFICACION

La coriorretinopatia central serosa (CCS) es la cuarta retinopatia no quirurgica
mas frecuente. Sin embargo, desde su primera descripcion hace mas de 150
afios, aun se desconoce exactamente su fisiopatologia.

El advenimiento de las nuevas técnicas de imagen no invasivas como la
autofluorescencia y la tomografia de coherencia 6ptica ha permitido el
diagnostico rapido y preciso, realizar un seguimiento y evaluar la respuesta a
distintos tratamientos de diferentes patologias retinianas como la CCS.

Creemos que esta tesis doctoral esta plenamente justificada por las siguientes
razones:

En primer lugar, por la frecuencia de esta patologia en las unidades de retina
médica de los hospitales, afectando sobre todo a la poblacion activa. Es una
causa relativamente frecuente de consulta en un servicio de urgencias
oftalmoldgicas e incluso de baja laboral.

En segundo lugar, nos enfrentamos a una patologia que en caso de cursar con
multiples brotes o hacerse cronica puede producir secuelas o complicaciones
secundarias que en ultima instancia llevan a la pérdida de visién irreversible.

En tercer lugar, porque el desarrollo de las nuevas técnicas de exploracion no
invasivas ha permitido el estudio de estructuras antes silentes a los métodos de
exploracidn clasicos, ayudando a entender mejor la fisiopatologia de la CCS.






1. OBJETIVOS







II.

III.

IV.

VI.

VII.

Describir las caracteristicas epidemioldgicas y los factores de riesgo de
la CCS aguda en nuestro medio

Analizar la evolucion de la agudeza visual y los sintomas asociados en
pacientes afectos de CCS aguda desde el inicio de su fase activa hasta su
fase de resolucion

Describir y estudiar los hallazgos angiograficos y de las retinografias en
color y con autofluorescencia en pacientes afectos de CCS aguda en su
fase activa

Analizar la evolucion de los hallazgos tomograficos y de las
retinografias en color y con autofluorescencia en pacientes afectos de
CCS desde el inicio de su fase activa hasta su fase de resolucion

Comparar los hallazgos tomograficos en pacientes afectos de CCS aguda
en su fase activa y en su fase de resolucion con sujetos sanos.

Estudiar posibles relaciones entre los hallazgos de las retinografias en
color y con autofluorescencia, angiograficos y tomograficos entre si y
con la agudeza visual y los sintomas asociados.

Estudiar el posible beneficio del tratamiento con dorzolamida en
pacientes afectos de CCS aguda






>. INTRODUCCION







2.1. EVOLUCION HISTORICA DEL CONCEPTO

En 1866, Albrecht von Graefe'
describe por primera vez esta
patologia bajo el nombre “ueber
centrale recidivierente retinitis”, o
“retinitis central recurrente”, en
siete pacientes que presentaban
escotomas centrales transitorios
asociado a micropsias. Observo al
principio una “opacidad macular”
con lesiones blanquecinas
puntiformes que al final dejaba un
moteado pigmentario irregular.
Postuld6 que estas “sufusiones
oculares recurrentes” se debian a
una infeccion por sifilis.

En 1016, Fuchs® apoya el mismo
origen infeccioso que von Graefe y
posteriormente  varios  autores
proponen un proceso infeccioso
diferente. Asi, Sie-Boen-Lian 3
achaca un virus como responsable y
Guist* en 1925 piensa que se debe a
una infeccién por tuberculosis y le
da el nombre de “edema
prerretiniano”, o  “praretinales
oeden”. Duggan ’ afirma que el
fluido se localiza en el espacio
subretiniano y lo denomina
“choroidosis centralis serosa”.

Posteriormente, se abandond su
origen infeccioso y Horniker®, en
1927, llega a la conclusion de que la
causa de la enfermedad es un
proceso constitucional en el que se
produce un espasmo de las
arteriolas maculares. En 1939,
Gifford y Marquardt’ apoyan esta
teoria y lo denominan “retinopatia
central angioespastica”.
Similarmente, otros autores
preferian utilizar otros términos

como “capilarosis retinal”

8 b4
(Cattaneo®), “degeneracion macular
angioneurdtica”  (Candian ° ),
“capilaritis retinal” (Bailliart ) o
« o e . . )
retinitis macular exudativa juvenil
(Junius").

En 1936, Kitahara hace un estudio
de cien casos que denomina
« . o el . »
chorioretinitis centralis serosa”.
Los pacientes, en su mayoria
hombres de 25 a 50 afos, se
quejaban de pérdida de vision,
escotoma central, alteracion en la

percepcion de colores,
metamorfopsias 'y  micropsias.
Presentaban una exudacion

subretiniana sin hemorragia y
resalto la presencia de unos puntos
amarillentos localizados en las
capas mas profundas de la retina
que aparecen semanas después del
comienzo de la enfermedad.

En EEUU, Walsh y Sloan® publican
el primer trabajo sobre tres
pacientes bajo el nombre de
“desprendimiento plano idiopatico
de la macula”, proponiendo una
etiologia toxica. Describen el
fendmeno de hipermetropia
iatrogénica que se produce y la
mejoria de la agudeza visual con
lentes esféricas positivas y los
defectos centrales en los campos
visuales.

En 1944, Cordes * describe una
“retinitis foveomacular” en
militares, enfatizando la
importancia del estrés emocional y
la inestabilidad vasomotora.



En 1953, Klein ® defiende como
causa una inflamacién en la retina
periférica y sobre todo del cuerpo
ciliar en pacientes con un sistema
nervioso  auténomo  alterado.
Clasifica a los pacientes en tres
grupos: 1) retinopatia  central
angioespastica, 2) coriorretinopatia
central  angioespdstica 'y @ 3)
coroidopatia central angioespastica.

En 1965, Maumenee™ describe por
primera vez los hallazgos con
angiografia fluoresceinica de esta
enfermedad; observando un escape
de fluoresceina a nivel del epitelio
pigmentario. En 1967, Gass 7
describe este escape como un
pequeiio foco que aumenta de
tamafio, postula que el rezume se
origina probablemente a nivel de la
coriocapilar e introduce el término
de “coroidopatia central serosa”.

El avance en el conocimiento de la
anatomia de la coriocapilar-
membrana  de  Bruch-epitelio
pigmentario retiniano han hecho a
los oftalmdlogos sospechar que la
enfermedad se debe a wuna
disfuncion difusa del epitelio
pigmentario retiniano, de la
coroides o de ambos,
independientemente del proceso
primario, y actualmente se tiende a
denominar “coriorretinopatia
central serosa”.

Recientemente, la coriorretinopatia
central serosa (CCS) se engloba
dentro de un espectro de
enfermedades llamadas
paquicoroideas o de coroides
engrosada. Otras enfermedades
paquicoroideas son la epiteliopatia
pigmentaria paquicoroidea
(considerada una “forme fruste” de
la CCS), la neovascularizacion
paquicoroidea y la vasculopatia
coroidea polipoidal.”



>.2. EPIDEMIOLOGIA

Se considera la CCS como la cuarta retinopatia no quirurgica mas frecuente
después de la degeneracion macular asociada la edad, la retinopatia diabética y la
oclusiéon de rama venosa de la retina.”

La CCS afecta sobre todo a los hombres en su tercera y cuarta década de la vida.
Sin embargo, en grandes estudios recientes la edad media varia de 41*° a 51***
afios. Los autores atribuyen este desplazamiento del rango porque la enfermedad
puede pasar desapercibida inicialmente y no ser diagnosticada hasta estadios
mas avanzados. Se ha descrito un caso de CCS en una nifla de 7 afos®y
recientemente se han informado de casos en adolescentes.”** Igualmente ha
sido descrita en pacientes mayores de 50 afios®. Aunque las caracteristicas
clinicas suelen ser similares, la CCS en pacientes seniles tiende a ser bilateral,
adoptar el tipo epiteliopatia retiniana difusa y tiene una mayor tendencia a
complicarse con neovascularizacion coroidea.”

En un estudio poblacional realizado en el condado de Olmsted, Minessota®, la
incidencia anual era de 9,9 casos por 100.000 hombres y 1,7 por 100,000 mujeres.

Los varones se afectan con mayor frecuencia, con una razén hombre/mujer
. . . 6 8
variable dependiendo del estudio: 2,7/1*7, 5/1*°, 7/1*° y 10/1*°.

La CCS es menos frecuente en afroamericanos que en caucasicos, hispanos y
asiaticos®”?'. Los africanos se ven afectados con menos frecuencia, aunque hay
autores que opinan que este dato es incorrecto y deriva de una falta de
infraestructura médica en los paises del tercer mundo para diagnosticar esta
enfermedad. Hay autores que han informado de un curso mas agresivo en la raza
negra.>>?

Normalmente no se relaciona con antecedentes familiares, aunque en la
literatura han sido descritos casos de CCS en miembros de una misma
familia.>**



2.3. FACTORES DE RIESGO

Glucocorticoides

A pesar de no disponer de pruebas de eficacia, los corticoides se utilizaron
durante muchos afios como tratamiento de la CCS*® Sin embargo, la asociacion
fue descrita por primera vez en 1966 por Jain y Singh?” al publicar un caso de
sindrome de Reiter que desarrolld la enfermedad tras tratamiento con
prednisolona. En 1973, Wessing®® observa que hay casos de CCS que empeoran
con el tratamiento sistémico con corticoides. No obstante, la asociacion entre los
corticoides y el desarrollo o la exacerbacion de la CCS no llam¢ la atencidn hasta

que fue descrita por varios autores Japoneses en 1984, en concreto Wakakura y
Harada.>>4#

* Hipercortisolismo endogeno

Sindrome de Cushing: uno de los primeros casos descritos podria estar en el
estudio de Harada y Harada#*?. Se trata de un paciente con sindrome de Cushing
por un microadenoma hipofisario que se extirpd previamente y presentd una
imagen funduscopica compatible con una CCS en fase cicatricial.

Posteriormente, en un estudio de 60 pacientes con sindrome de Cushing por
adenoma hipofisario, se les hizo un examen oftalmologico y en tres (5%) se
observaron uno o mas episodios de CCS (dos mujeres, un hombre)**. En todos
los casos, los episodios ocurrieron en el periodo activo del sindrome de Cushing,
sin estar recibiendo tratamiento, cuando los niveles de cortisol estaban mas
altos. Ademads, ningtn paciente tenia la tensidn arterial alta en el momento de
presentar la CCS. Dado que la CCS y el sindrome de Cushing enddgeno no son
enfermedades muy infrecuentes, una asociacion casual seria improbable, sobre
todo porque el sindrome de Cushing afecta con mayor frecuencia a las mujeres y
la CCS a los hombres.

También se ha descrito un caso de CCS bilateral con maultiples desprendimientos
serosos retinianos y del EPR asociado un sindrome de Cushing secundario a un
carcinoma de la corteza suprarrenal.®®

Personalidad tipo A y Estrés: provocan una activacién del eje hipotalamo-
hipofisario-adrenal con un aumento de los niveles plasmaticos y urinarios de
cortisol y catecolaminas. **** Como hemos mencionado anteriormente, la
asociacion entre el estrés y la CCS ya se observo entre los militares en un estudio
publicado en 1944.1* Posteriormente, estudios mds recientes como el de Gelber
confirman esta asociacion; en 91% de 33 pacientes estudiados existia un estrés
psicolégico previo a los sintomas visuales.*® Igualmente, Yannuzzi en un estudio
de 110 pacientes demostré que la personalidad tipo A era mas frecuente en este
tipo de pacientes que en el grupo control.*



Embarazo: los niveles de cortisol en el embarazo aumentan y alcanzan niveles
maximos durante el tercer trimestre, momento en el cual es mas frecuente que
se desarrollen los sintomas visuales.*® Sin embargo, también se han descrito
casos en el primer y segundo trimestre, de manera que se ha propuesto que
deben de influir otros factores como las alteraciones hemodindmicas y
hormonales, hipercoagulabilidad y cambios en el nivel de prostaglandinas.*® Por
motivos desconocidos, la CCS durante el embarazo se suele asociar a exudados
subretinianos blancos alrededor del desprendimiento del EPR. *>°  El
desprendimiento suele resolverse de forma espontinea hacia el final del
embarazo o poco después de dar a luz y puede o no desarrollarse en embarazos
posteriores.”*

* Corticoides exdgenos

La asociacion entre el tratamiento con glucocorticoides y la CCS es la mas
consistente y algunos ejemplos son los estudios retrospectivos de Haimovici y
col.** (odds ratio de 10,3, intervalo de confianza del 95%, 4,0-26,4) en un estudio
de casos y controles de 312 pacientes, Tittl y col.*” (odds ratio de 3,17, intervalo de
confianza del 95%, 1,3-7,7) en un estudio de 230 pacientes y Karadimas y Bouzas™
(odds ratio de 7,33, intervalo de confianza del 95%, 1,49-35,85) en un estudio de
casos y controles de 38 pacientes

Se han empleado numerosos tipos de corticoides, tanto naturales como
sintéticos, que producen un incremento en los niveles endogenos de cortisol.
Entre ellos prednisona, prednisolona, metilprednisolona, dexametasona,
betametasona, dipropionato de beclometasona, triamcinolona, fluocortina,
propionato de fluticasona, corticotropina y tetracosactrin. La informacidon
disponible en la literatura no nos permite concluir si algun tipo en concreto es
mas susceptible de producir una CCS.

Parece ser que los corticoides exdgenos puede producir una CCS
independientemente de su via de administracion. Se han descrito casos no solo
mediante su administracion por via oral e intravenosa sino también por via
intramuscular,? epidural,* inhalatoria,® intranasal® y cutdnea.”® Cuanto mayor
es la dosis empleada, antes suelen aparecer los sintomas visuales.””

La aparicion de la CCS en relacién con los corticoides se ha documentado en el
escenario de muchas enfermedades subyacentes Entre las enfermedades
sistémicas, globalmente las mas frecuentes son el trasplante de 6rgano (rifidn,
higado, corazén y médula dsea) y el asma.*”*® Otras enfermedades subyacentes
frecuentes son la enfermedad inflamatoria intestinal (colitis ulcerosa®®-*>%y
enfermedad de Crohn®*®), la enfermedad renal y la hemodialisis®®®7%®, la artritis
reumatoide® 7 y entre las mujeres el lupus eritematoso.””7>7>7* Entre las
enfermedades oculares, se han descrito casos asociados al uso de corticoides en
la neuritis 6ptica’, neuropatia éptica isquémica®, retinopatia solar’®, escleritis”
y la uveitis anterior”®.



* Particularidades de la CCS inducida por glucocorticoides

La razon hombre/mujer en la forma idiopatica puede que llegar a ser de 10/1. Sin
embargo, en los estudios de CCS por corticoides la razon es aproximadamente
3/1.° De tal forma que se puede concluir que es mas probable que una mujer que
desarrolla una CCS este tomando corticoides en comparacion con un hombre.

La edad media de aparicion de la CCS en relacion con los corticoides es de 42,6
anos (27-62) en comparacion con la CCS idiopatica que es de 36,8 afios (19-54).”7

La afectacion bilateral es mucho mas frecuente en comparacién con las formas
idiopaticas (33-44% vs. 20% aproximadamente).57>%7

Generalmente, la CCS remite cuando se suspenden los corticoides, recidiva con

un nuevo ciclo e incluso puede inducir una recurrencia en un paciente con
. . . . r 8

antecedente de CCS independiente de corticoides exdgenos.>>°

Aunque la forma de presentacion mas frecuente de la CCS en relacion con
corticoides es el desprendimiento del neuroepitelio y/o del EPR, se asocia
especialmente con forma atipicas como la epiteliopatia difusa cronica®°, el
desprendimiento de retina bulloso® y el desprendimiento seroso con exudados y
fibrosis subretiniana.®

Helicobacter Pylori

Giusti describe por primera vez un caso de una CCS con recurrencias que
coincidian con positividad frente a H. pylori (biopsia gastrica o prueba del
aliento con urea) y recuperacion de la visiéon y hallazgos funduscépicos con la
erradicacion usando la triple terapia convencional (amoxicilina, claritromicina y
omeprazol).®

. . 84.8 . r .
Se han descrito otros casos recientes,”** pero la serie mds importante de casos
hasta la fecha es de un estudio francés con 31 casos positivos de 78 pacientes con
. . . 86
CCS; 40% vs. 25%, que es la tasa de infeccion en la poblacion general.

Un estudio controlado aleatorizado que compar6 el tratamiento con triple
terapia para H. pylori frente a observacion en pacientes con CCS infectados por
la bacteria llegd a la conclusion de que el tiempo de reabsorcion del liquido se
redujo de forma significativa en el grupo que recibié tratamiento (9,3 semanas
vs. 11,6 semanas, p = 0,015). Sin embargo, no hubo diferencias en la agudeza
visual final.*”



Alcohol y tabaco

En un estudio retrospectivo de casos y controles de 312 pacientes, se identifico el
uso del alcohol como factor de riesgo (odds ratio 4,9, intervalo de confianza del
95%, 1,5-16,3, p = 0,009) y en menos medida el tabaco (odds ratio 1,9, intervalo de
confianza del 95%, p = 0,003).**

Enfermedad por Reflujo Gastroesofagico

Un estudio retrospectivo de casos y controles de 69 pacientes con CCS hall6 una
mayor probabilidad de enfermedad por reflujo gastroesofagico entre los casos en
comparaciéon con el grupo control (odds ratio 6,05; intervalo de confianza del
95%, 2,14-17,11; p = 0,0003).%® En este mismo estudio se hall6 igualmente una
relacién con la toma de medicacion antidcida/antireflujo (odds ratio 15,00;
intervalo de confianza del 95%, 1,91-117,58; p = 0,001).

Catecolaminas

La asociacion entre las catecolaminas y la CCS se basa en la relaciéon con la
personalidad tipo A y el estrés. En estas situaciones, se produce un aumento de
los niveles plasmaticos y urinarios de catecolaminas,” al igual que del tono
simpatico que se ha demostrado que se correlaciona positivamente con la
actividad de la enfermedad®. Sin embargo, las catecolaminas solamente son uno
de los componentes endocrinoldgicos de la respuesta al estrés y esto plantea la
cuestion de la contribucion relativa de los glucocorticoides en la patogénesis de
la CCS y su interaccion con las catecolaminas.

Se ha demostrado que los estados de hipercortisolismo créonico aumentan la
actividad y la reactividad de la médula suprarrenal®®. En este sentido, Wakakura
y col.¥ observan niveles significativamente elevados de epinefrina vy
norepinefrina en pacientes sin CCS en tratamiento con corticoides. Ademas, se
ha demostrado que los glucocorticoides inducen la transcripcion y expresion de
genes de los receptores adrenérgicos, pudiendo potenciar el efecto adrenérgico
en determinados tejidos. '’ %* Sin embargo, en algunas situaciones de
hipercortisolismo endogeno como el embarazo”* o el sindrome de Cushing®
no aumentan los niveles de catecolaminas.

En cuanto a la administracién exogena de catecolaminas, la CCS se ha asociado
al uso de beta-agonistas, pero en todos los casos se administré6 de forma
simultanea un glucocorticoide.” En modelos experimentales, se ha podido
inducir una CCS en conejos con epinefrina y norepinefrina®>%’ y en primates tras
la inyeccién intravenosa de epinefrina®%. Se ha podido observar que las
catecolaminas provocan una apoptosis de las células del EPR in vitro,
contribuyendo quizds a la ruptura de la barrera de fluidos.”” Debido al posible
rol de las catecolaminas en el desarrollo de la CCS, se han propuesto los beta-
bloqueantes como tratamiento.>* Sin embargo, éstos no han resultado exitosos."”



2.4. HALLAZGOS CLINICOS

Sintomas

El paciente con CCS acude a la consulta por disminucién brusca de la agudeza
visual, acompafiada frecuentemente de un escotoma positivo, metamorfopsia,
micropsia y discromatopsia.

La agudeza visual se puede situar entre 0,1 y 1,”""°*'> aunque la mayoria se sittia
entre 0,3 y 0,6.°*'” La agudeza visual suele mejorar con la adicion de cristales
esféricos positivos debido a la elevaciéon de la retina y la hipermetropia
iatrogénica inducida. Llama la atencion como los pacientes jovenes con una
acomodacion intacta responden a lentes convexas. Clasicamente se sospechaba
que existia una afectacion del cuerpo ciliar con la consiguiente pardlisis
incompleta de la acomodacién™®, sin embargo Kohchi'’ estudi6 la acomodacion
en el ojo contralateral en pacientes afectos de CCS y no encontro diferencias
estadisticamente significativas entre los dos ojos.

El escotoma positivo es el sintoma mas frecuente, apareciendo en el 49-80% de
los casos.”"'°® Es posible que mas que un defecto campimétrico proyectado en el
espacio se trate de un efecto de post-imagen, siendo descrita como mas clara en
la oscuridad y mas oscura en la claridad. Se puede expresar en diferentes
colores."*"°

La micropsia aparece en el 16% de los pacientes como sintoma asociado."® El
tamafio de la imagen suele ser un 20-30% menor de lo normal y no se modifica
con la adicién de cristales esféricos positivos. Se produce por un desplazamiento
y separacion de los fotorreceptores por el fluido subretiniano.

La metamorfopsia aparece en el 15-50% de los casos.®®" Es descrita como una
distorsion de las lineas rectas y se produce por un a pérdida en la alineacion de
los fotorreceptores que origina el desprendimiento seroso del neuroepitelio. La
rejilla de Amsler es ttil para detectar este sintoma en todos los casos.'*®



Exploracion biomicroscopica

El desprendimiento del neuroepitelio se observa biomicroscdpicamente como
una lesion redonda u oval, siendo la mayoria elipticas con el didmetro horizontal
mayor que el vertical probablemente porque el liquido subretiniano sigue la
distribuciéon de las fibras nerviosas longitudinales.®® ™ El tamafo del
desprendimiento es variable, entre 1 y 6 didmetros papilares.”® Con un
tomografo laser confocal (HRT), Weinberger obtiene una media de 3,4 + 1 mm
en el eje horizontal y 3,00 + 0,98 en el eje vertical.™

La bulla se puede localizar en la region macular o paramacular, pudiendo estar el
paciente asintomatico en este ultimo caso.™ La fovea se afecta en el 70-90% de
los casos,™ pero cuando la afectacion es extrafoveal, la distancia respecto a la
fovea no suele ser superior a 1 didmetro papilar.

El drea de desprendimiento adquiere un color oscuro por su contenido proteico,
y contribuye a la apariencia edematosa de la macula. Normalmente se rodea de
un halo de reflejo luminoso y el reflejo foveal suele estar ausente. El grosor de la
retina suele ser normal y el estudio del vitreo no muestra células inflamatorias. A
veces puede haber un edema intrarretiniano que se inicia en las células de
Miiller, las cuales desplazarian a los fotorreceptores y provocarian las
metamorfopsias.

Se han descrito casos de CCS con hemorragia puntiforme o hemorragia
.. 6 . . .

subretiniana™"’, sin embargo la presencia de hemorragia debe hacer dudar en el

diagnostico de esta enfermedad.

En el estadio florido de la enfermedad, a veces se observan unos finos
precipitados de color blanco-amarillento en la superficie posterior de la retina o
anterior del EPR. Pueden desaparecer gradualmente o persistir durante meses
(figura1).

La fibrina subretiniana es un signo infrecuente en la CCS, pero es un hallazgo
frecuente en mujeres embarazadas afectas de esta patologia. Fue descrita
anteriormente como “exudacion amarilla”, “placas”, “manchas” o “fluido oscuro
subretiniano”.>"®"9"*° La placa de fibrina puede sufrir un proceso de fibrinélisis y
desaparecer,” o puede actuar como un factor de estimulacién para las células del
EPR para que éstas crezcan, se contraigan y desarrollen fibrosis
subretiniana.”**"*>"**

El desprendimiento del EPR (DEP) se manifiesta como una lesién elevada, de
forma oval o redonda, de color gris-amarillento, tnica o multiple, localizada en
el drea del desprendimiento seroso del neuroepitelio o en el margen del mismo.”
Bonamour clasifica la CCS clasica en tres tipos: tipo I o desprendimiento seroso
del neuroepitelio, tipo II o desprendimiento seroso del EPR y tipo IIl o
desprendimiento seroso del neuroepitelio asociado a desprendimiento seroso del
EPR.”



Introduccién

32

Figura 1. Retinografia del ojo izquierdo de un hombre de 33 afios con CCS bilateral.
Imagen tomada de la pdgina web de la sociedad americana de especialistas en retina
(www.asrs.org/patients/retinal-diseases/21/central-serous-chorioretinopathy)

Evolucion

La CCS puede ser aguda o crénica. De forma arbitraria, se define como crénica
cuando existe persistencia de fluido durante al menos 6 meses®, mientras que
estudios recientes consideran un intervalo de tiempo de 3 meses™. La forma
aguda suele resolverse de forma espontdnea con minimas secuelas, aunque en
ocasiones puede ser recurrente. Sin embargo, la forma cronica puede producir
un dafio extenso del EPR denominandose epiteliopatia difusa crénica o “en
reguero”. La persistencia cronica de fluido subretiniano produce una muerte de
los fotorreceptores con pérdida visual permanente. Ademads, la CCS crénica
puede complicarse con una neovascularizacion coroidea con pérdida severa de la
vision. Aun se desconocen los mecanismos que intervienen para que un caso
agudo se cronifique.

Tesis doctoral




2.5. PAPEL DE LA ANGIOGRAFIA CON
FLUORESCEINA Y VERDE INDOCIANINA

En la CCS, la angiografia con fluoresceina nos permite estudiar el punto de fuga,
el desprendimiento seroso del neuroepitelio y el desprendimiento del EPR.

El punto de fuga permite el paso de colorante desde la coroides a través del EPR
hacia el espacio subretiniano. Se puede clasificar angiograficamente en tres tipos:

1. “Mancha de tinta”. Se trata de un punto hiperfluorescente que aparece en la
fase precoz del angiograma y aumenta de tamafio a medida que pasa el tiempo
angiografico. Es el mas frecuente (62-93%).>'0>'08"5128:129

2. “Humo de chimenea” o “paracaidas”. Se caracteriza por un punto
hiperfluorescente que camina hacia arriba y se desplaza lateralmente o hacia
ambos lados. A veces adopta una disposicion horizontal o descendente.”® Fue
descrito por Tobari y Shimizu™ y se produce por el gradiente de presion
osmotica entre la concentraciéon de proteinas y la fluoresceina.”* La incidencia es
variable (7-24,5%).2%'05108:28

3. “Mudltiples puntos rezumantes”. Aparecen multiples puntos hiperfluorescentes
r . . . . . 8
redondos. Segun el estudio, tiene una incidencia entre 2,3% y 13,2%.'°>'**"

A veces no se detecta ningin punto de fuga, lo cual indica un prondstico
favorable porque se interpreta como una cicatrizacion espontanea del EPR.

Los puntos de fuga son mas frecuentes en el cuadrante nasal superior y menos
frecuentes en el cuadrante temporal inferior.°®" La distancia de los puntos de
fuga en “mancha de tinta” respecto a la févea es mayor que la de los “humo de
chimenea” y ademas los primeros se encuentran mas alejados del centro
geométrico del desprendimiento.” No existe ninguna causa que justifique la
localizacion del punto de fuga. La retina neurosensorial, la membrana de Bruch y
la coriocapilar no muestran ninguna diferencia morfolégica en los cuatro
cuadrantes, a excepcion de la zona avascular de la févea.”*

El desprendimiento seroso del neuroepitelio se manifiesta
angiograficamente como una hiperfluorescencia difusa que aumenta de tamafio
alcanzando sus limites en tiempos tardios. Algunos autores describen
desprendimientos mas extensos en presencia de puntos de fuga en “humo de

chimenea” en comparacion con los puntos de fuga en “mancha de tinta”.”>3*

El desprendimiento del EPR aparece como una hiperfluorescencia precoz de
bordes bien definidos, que no aumenta de tamafio pero si en intensidad durante
el angiograma.



En el caso de la CCS cronica, se puede observar distintos grados de difusion
menos llamativa y con un patrén focal, granular o difuso.” Los episodios previos
y la presencia de desprendimientos neurosensoriales cronicos provocan la
aparicion de areas multifocales mds o menos extensas, hiperfluorescentes y
gravitacionales por un efecto “ventana” debido a atrofia del EPR secundaria, que
se extiende normalmente hacia la retina periférica inferior.

El verde indocianina es un colorante de actividad infrarroja que se une a las

lipoproteinas plasmaticas en un 98% y por tanto no atraviesa la coriocapilar en
.. .. . . ., . 6

condiciones normales, permitiendo el estudio de la circulacion coroidea.”

La angiografia con verde indocianina (AVI) permite identificar en la CCS aguda
el punto o los puntos de fuga activos, el aumento de permeabilidad coroidea en
torno al punto de fuga y zonas de hiperpermeabilidad coroidea en localizaciones
independientes al punto de fuga, e incluso en el ojo contralateral. Los DEP
serosos muestran una hipercianescencia difusa en tiempos precoces, cuyo centro
se hace hipocianescente en tiempos medios y tardios, dejando un anillo
hipercianescente. En el caso de las CCS crénicas, se puede observar también un
aumento en el tamafio de los vasos coroideos y una dilatacion de las venas
vorticosas de manera bilateral y simétrica.”’



2.6. PAPEL DE LA TOMOGRAFIA DE
COHERENCIA OPTICA (OCT)

La OCT es una técnica de imagen no invasiva que utiliza un instrumento 6ptico
de precisidon informatizado capaz de generar imagenes de cortes transversales
(tomografias), que se asemejan a los cortes histoldgicos in vivo.

El funcionamiento de la OCT estd basado en el principio de interferometria de
Michelson®®: una luz infrarroja de baja coherencia acoplada a una fibra 6ptica,
vigja a través de un rayo en forma de hendidura. Lo hace, por un lado,
directamente a través de los medios oculares, y por otro lado hacia un espejo de
referencia. La luz que pasa a través del ojo es reflejada por las estructuras que
conforman las diferentes capas de la retina. La distancia entre el haz de
hendidura y el espejo de referencia es continuamente variada. Cuando la
distancia entre la fuente de luz y el tejido retiniano es igual que la distancia entre
la luz y el espejo de referencia, la luz reflejada desde el tejido retiniano y el
espejo de referencia interactian para producir un patrén de interferencia. Este
patron de interferencia es detectado y procesado en forma de senal, analoga a la
obtenida en una ultrasonografia “A scan”, usando la luz como fuente de energia
en lugar de sonido. La imagen formada serd un compendio de las sefiales “A
scan” recibidas y ordenadas.

La resolucién de la imagen en la OCT, puede considerarse en el eje axial (eje z) o
en el eje transversal (x-y). La resolucion axial dependerd tanto de la longitud de
onda como de la anchura de la franja de la luz incidente.

La intensidad de la sefial dptica es representada segun una escala de colores (o
escala de grises) de forma que los tejidos que mas reflejan la luz o mas la
dispersan se representan con los colores rojo y blanco, mientras que los que
menos se representan con azul y negro; en verde o amarillo aparecerian
representados los que reflejan la luz de forma moderada. Por lo tanto, tejidos con
diferentes propiedades opticas seran representados con diferentes colores en la
falsa imagen de color.

En la CCS, el signo tomografico principal es el desprendimiento del neuroepitelio
de la retina (DNE), que se observa como un espacio hiporreflectivo entre las
lineas hiperreflectivas correspondientes a los fotorreceptores y al EPR, con
afectacion foveal en la mayoria de los casos. A dicho nivel, se pueden observar
los siguientes cambios:



1. Elongacion de los segmentos externos de los fotorreceptores (OS) y
defectos de la linea hiperreflectiva de elipsoides de los segmentos
internos (ESI). La longitud media de los OS en la CCS es de 9o pm,
significativamente superior a los 60 pm en el centro foveal de los ojos
normales. ®° La elongacion de los OS se inicia y finaliza coincidiendo
perfectamente con la zona del DNE. Esta alteracion no se correlaciona
significativamente con la agudeza visual ni la duracién de los sintomas.”’
Fujimoto'° sugiere que la elongacion de los OS se produce por desprendimiento
de los discos que tras varios meses en la fase aguda se acumulan y dan un
aspecto granular a los OS. Tras la reaplicacion de la retina, la linea ESI reaparece
de forma gradual, lo cual implica la reorganizacion de los OS al restaurarse la
fagocitosis de los discos desprendidos por el EPR.?° La falta de integridad de la
linea ESI se relaciona con una peor agudeza visual.*"'**'43° Esta perversion
morfologica se ha descrito en otras patologias como en la cirugia del agujero
macular'** o en el edema macular quistico de la retinosis pigmentaria'®.

2. Preservacion de la membrana limitante externa (MLE).

3. Reduccion del grosor de la capa nuclear externa (CNE). En la CCS, se
produce una disminucion de la distancia entre la membrana limitante interna y
la membrana limitante externa, posiblemente por apoptosis de los
fotorreceptores.”? Parece existir una correlacidon entre el grosor de la CNE y la
agudeza visual: en un estudio, el grosor medio en pacientes con CCS no activa
era de 74,6 pm y tenian una agudeza visual inferior a 20/20, mientras que el
grosor medio era de 103 pm en aquellos con una AV igual o superior a 20/20 y el
grosor medio era de 125 pm en el grupo control .

4. Desprendimientos del EPR (DEP). Es frecuente encontrar un DEP en el
area del punto de fuga detectado mediante angiografia fluoresceinica.*>'*” En
ocasiones, se observa un defecto del EPR en el DEP y se piensa que éste podria
ser el punto de transmision de fluoresceina desde la coroides. Los DEP se han
clasificado segin su morfologia en dos tipos: DEP semicircular y DEP bajo o
plano.® Tanto en la CCS aguda como crénica, los DEP bajos o planos son mas
frecuentes que los semicirculares. Los DEP semicirculares son mas tipicos de la
fase aguda. Las protrusiones del EPR, en cambio, son ondulaciones del EPR sin
espacio Opticamente vacio por debajo del EPR. En los ojos contralaterales
asintomaticos, a veces se pueden detectar protrusiones del EPR que podrian
representar una descompensacién precoz del EPR."*

5. Precipitados intrarretinianos y subretinianos hiperreflectivos. En un
estudio retrospectivo de ochenta ojos con CCS, Maruko™® observa precipitados
puntiformes y material subretiniano amarillo en el 65% de los casos. Define
como precipitados subretinianos aquellos con un diametro igual o inferior a 65
pm y material amarillo subretiniano los que tienen un didmetro superior. Se
barajan varias hipotesis acerca de su origen: un acimulo de los OS desprendidos
en el espacio subretiniano, un acimulo de fibrina o lipidos, o macréfagos
cargados de este material de desecho.””"™'



6. Aumento del grosor coroideo subfoveal. Mediante la técnica EDI
(enhanced depth imaging), es posible medir el grosor coroideo con las unidades
de OCT de dominio espectral. Se ha observado un mayor grosor coroideo
subfoveal (GCS) en ojos afectos de CCS activa y en los ojos contralaterales
asintomaticos, en comparacion con ojos normales. El GCS en ojos normales varia
segun el estudio entre 239-287 um.”* En los ojos afectos de CCS activa, el GCS es
de 414-517 pm y en los ojos contralaterales asintomaticos 349-378
pm,'53'54155156157,158159 Ge piensa que el engrosamiento podria estar relacionado con
la hiperpermeablidad coroidea observada mediante angiografia con verde
indocianina, habiéndose descrito un mayor grosor coroideo en ojos con mayor
incidencia de placas hiperfluorescentes y dilatacién venosa coroidea.”®'® Varios
estudios evaltan la respuesta al tratamiento con terapia fotodindmica
observando un incremento inicial seguido de una reducciéon mantenida del GCS,
alcanzando incluso cifras de ojos normales'3'575%159161162:163

En el caso de que la CCS se transforme en cronica, podemos observar atrofia y
adelgazamiento de la retina neurosensorial, defectos en la linea ESI, edema
quistico intrarretiniano e incluso neovascularizacién coroidea.



2.7. PAPEL DE LA AUTOFLUORESCENCIA

* Epitelio pigmentario retiniano

El epitelio pigmentario retiniano (EPR) es una monocapa de células poligonales
pigmentadas situada entre la retina neurosensorial y la coroides. La membrana
apical se interdigita con los segmentos externos de los fotorreceptores y la
membrana basal se enfrenta a la membrana de Bruch, la cual separa el EPR de
los capilares fenestrados de la coroides. Las principales funciones del EPR son'*:

1. Formacion de la barrera hemato-retiniana externa. El EPR y la membrana de
Bruch forman la barrera hematorretiniana externa, mientras que la barrera
hematorretiniana interna estaria constituida por las células endoteliales.

2. Transporte de nutrientes, iones y agua. El EPR absorbe nutrientes como la
glucosa, retinol, acido ascorbico y acidos grasos de los vasos coroideos y los
entrega a los fotorreceptores e igualmente transporta iones y agua del espacio
subretiniano hacia los vasos coroideos. La concentracion de iones en el espacio
subretiniano es crucial para mantener la excitabilidad de los fotorreceptores.

3. Absorciéon de luz y proteccion contra la fotooxidacion. El EPR contiene
pigmentos de melanina y lipofuscina que absorben longitudes de onda de alto
riesgo. Igualmente, contiene antioxidantes enzimaticos (superoxido dismutasa y
catalasa) y no enzimaticos (luteina, zeaxantina y ascorbato) para reducir el dafio
retiniano por el estrés oxidativo.

4. Ciclo visual (ver mds adelante)

5. Fagocitosis de los discos membranosos de los segmentos externos de los
fotorreceptores. A lo largo de la vida, cada célula del EPR fagocita mas de tres mil
millones de segmentos externos. El EPR fagocita los segmentos externos de los
fotorreceptores que han acumulado radicales libres, proteinas y lipidos foto-
oxidados y difunde a los fotorreceptores el acido docosahexaenoico y el retinal
para la reconstruccion de los segmentos externos.

6. Secrecion de factores esenciales para la homeostasis retiniana y su integridad
estructural. El EPR es capaz de secretar el factor derivado del epitelio
pigmentario (PEDF), VEGF, los factores de crecimiento de fibroblastos (FGF-1,
FGF-2 y FGF-5), el factor de crecimiento transformante-f3, el factor de
crecimiento insulinico tipo I, el factor de crecimiento neuronal (NGF), el factor
de crecimiento derivado del cerebro, la neurotropina-3, el factor neurotréfico
ciliar, el factor de crecimiento derivado de plaquetas, el factor de crecimiento
derivado del epitelio de la lente, varios miembros de la familia de las
interleucinas, quimiocinas, el factor de necrosis tumoral o, factores estimulantes
de colonias y diferentes tipos de inhibidores tisulares de las metaloproteinasas de
matriz.



¢ (iclo visual

La transduccidn de la luz se inicia con la absorcion de la luz por la rodopsina,
que se compone de una proteina receptora acoplada a proteina G, la opsina, y el
cromoforo 11-cis-retinal. La absorcidn de la luz cambia la conformacion de 11-cis-
retinal en todo-trans-retinal. Los fotorreceptores no poseen la isomerasa cis-
trans y, por lo tanto, el todo-trans-retinal se metaboliza en todo-trans-retinol y
es transportado al EPR. En el EPR, el retinol es reisomerizado por medio de la
isomerasa cis-trans en 1-cis-retinal y entregado nuevamente a los
fotorreceptores (figura 2).
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Figura 2. Ciclo visual. Imagen obtenida de
http://www.biophytis.com/pipeline/plateforme-maculia/

* Lipofuscina

El acamulo de lipofuscina (LF) es el sello de las células postmitdticas
metabolicamente activas, incluyendo neuronas, células del musculo cardiaco y
del EPR'®. Cada célula del EPR fagocita los discos de los segmentos externos de
los conos y bastones suprayacentes, constituyendo los fagosomas. Los fagosomas
son degradados por accion de las enzimas lisosémicas y la mayor parte de los
productos son reciclados y entregados nuevamente a los fotorreceptores, el resto
es eliminado a través de los capilares coroideos. Con el tiempo, este sistema
pierde eficacia y se acumulan las sustancias de desecho bien en el interior de las
células del EPR formando granulos de lipofuscina o bien en la membrana de
Bruch constituyendo drusas retinianas.



En concreto, lo que sucede es que el todo-trans-retinal que no es reducido a
todo-trans-retinol puede reaccionar con la fosfatidiletanolamina produciendo el
acumulo de fluoréforos de la lipofuscina como AzE, isoAzE, otros isdmeros de la
A2E, el dimero de todo-trans-retinal y posiblemente otros fluoréforos.

Cuando la lipofuscina es estimulada por la luz, genera sustancias oxidantes
capaces de inducir la ruptura de lisosomas, una alteracién del ADN, la apoptosis
celular y finalmente la pérdida de funcion y atrofia del EPR. Recientemente se ha
seflalado la alta toxicidad del A2E (N-retinil etanolamina) por ser capaz de
inducir la apoptosis celular cuando es estimulado con luz azul."®

Autofluorescencia

Hasta ahora tnicamente podiamos estudiar los depositos de lipofuscina en el
tejido retiniano por medio de examenes histologicos. La autofluorescencia (AF)
nos permite el estudio in vivo de los camulos de lipofuscina en el EPR en
diferentes patologias. La excitacion de la lipofuscina con longitudes de onda
corta a media de la luz visible produce la autofluorescencia, exhibiendo un
espectro de emision amplio de 500 a 750 nm, con un pico de emision a los 630
nm aproximadamente.'”

* Patréon normal de autofluorescencia del fondo de ojo

La presencia de lipofuscina no indica necesariamente la existencia de una
patologia, también esta presente en un ojo normal, siendo su grado de presencia
directamente proporcional al grado de actividad de los fotorreceptores y de las
células epiteliales. Existe una alta concordancia entre la AF del fondo de ojo
normal y los hallazgos histoldgicos de la distribucion de lipofuscina. La sefial es
mas intensa en el drea parafoveal, donde hay mayor densidad de fotorreceptores
y por tanto mayor actividad metabolica y disminuye paulatinamente hacia la
periferia. El pigmento luteo foveal y la melanina, que no son autofluorescentes,
ejercen un fenomeno madscara para la lipofuscina a nivel de la foveola,
disminuyendo la sefial de AF a este nivel (figura 3).

Figura 3. Autofluorescencia de una retina
normal. Se observa mayor densidad en el drea 7-
13¢ alrededor de la févea y ausencia completa en
el disco dptico y en los grandes vasos retinianos.
Imagen obtenida del siguiente articulo: Cuba ],
Gémez-Ulla F. Fundus autofluorescence:
applications and perspectives. Arch Soc Esp
Oftalmol. 2013 Feb;88(2):50-5.




Un incremento de la AF con respecto al patron de normalidad se traduce en un
acumulo de lipofuscina debido a un aumento de la actividad metabdlica en los
segmentos externos de los fotorreceptores o a una incapacidad del EPR para
reciclar la mayor parte de los metabolitos de los fotorreceptores. En cambio, un
descenso de la AF implica una disminucién o ausencia de actividad metabdlica
por parte de los fotorreceptores, con o sin atrofia del EPR asociada, debido a
degeneracion o muerte de los mismos.

e LaAFenlaCCS

La AF ha sido utilizada para el diagndstico, seguimiento y pronostico de diversas
enfermedades retinianas como la degeneracion macular asociada a la edad, las
distrofias retinianas, el agujero macular, los melanomas coroideos, las uveitis
posteriores y en la CCS.

En la CCS aguda, inicialmente puede que no se observen cambios en la AF.”° A lo
largo de los meses, tipicamente aparece una hiperautofluorescencia en el drea del
liquido subretiniano, aunque el pigmento macular puede enmascarar estos
hallazgos.'®®'* La hiperautofluorescencia tiende a acumularse a lo largo de los
bordes del desprendimiento, sobre todo a nivel inferior” y generalmente
desaparece con la reabsorcidn del liquido subretiniano.

Pueden aparecer dareas de hiperautofluorescencia puntiforme/granular que
corresponden a los precipitados puntiformes y al material subretiniano amarillo.
Sin embargo, no todos los precipitados subretinianos autofluorescen y por tanto
se postula que aquellos que autofluorescen representan un acumulo de OS
desprendidos o macrofagos cargados de éstos, mientras que aquellos que no
autofluorescen estarian compuestos por fibrina o lipidos. **'7°

En un estudio realizado en pacientes con CCS aguda, se ha demostrado un
incremento de la autofluorescencia en el lugar del punto de fuga angiografico.'®
Los autores intentan explicar este hallazgo sugiriendo que podria existir un
defecto en la degradacion del material fagocitado por déficit de las enzimas de
degradacion o acidificacién de los fagosomas. Sin embargo, la mayoria de los
autores observan el punto de fuga como un &rea hipoautofluorescente.?>'7"'7
Postulan que como consecuencia de una mayor presion hidrostatica coroidea, se
produce una microruptura en el EPR que coincide con el punto de fuga
angiografico. El drea se muestra hipoautofluorescente al no existir tejido dénde
se pueda acumular y mostrar la lipofuscina.

Cuando la CCS se cronifica, el dafio del EPR origina grandes tractos de
hipoautofluorescencia en direccion a las partes mas declives con dreas de atrofia
macular geografica.



2.8. TEORIAS FISIOPATOLOGICAS

La fisiopatologia de la CCS aun no se conoce exactamente, pese a los avances en
las técnicas de imagen. Sin embargo, existen varias teorias fisiopatoldgicas que
podrian explicar en parte el proceso de la enfermedad.

Rol de la coroides

La indocianina es un colorante fotosensible, con un pico de emisién a los 835 nm
permitiendo su visualizacion a través del EPR, que se une a las proteinas
plasmadticas en un 98%, por lo que tiende a mantenerse intravascularmente y
facilita asi la visualizaciéon de los vasos coroideos. Mediante angiografia con
verde indocianina, se observa en fases medias dos fendmenos: una
hiperpermeabilidad coroidea y una hipoperfusiéon de los Idbulos de la
coriocapilar. Actualmente se piensa que no son dos fenomenos independientes
sino que forman parte de la misma alteracion hemorreoldgica en diferentes
momentos.”

Los factores de riesgo asociados a la CCS tienen como denominador comun la
hipercoagulabilidad y la agregacion plaquetaria. El hipercortisolismo enddgeno
relativo, o la administracion exdgena de corticoides, produce ademads una
vasoconstriccion  directa, una  vasoconstriccion indirecta  mediante
sensibilizacion a las catecolaminas y una supresion de vasodilatadores locales
como la prostacicilina y el 6xido nitrico. Todos estos procesos conducen a una
mayor probabilidad de formar microtrombos y la consecuente hipoperfusion de
los lobulos de la coriocapilar.”” La hipoperfusion sectorial provocaria un
aumento de la presion de perfusion endoluminal de los vasos sanos circundantes
originando la fuga de suero y pequeiias moléculas en el estroma y causando
mayor taponamiento vascular.

La hiperpermeabilidad coroidea produce un incremento en la presion
hidrostatica pudiendo facilitar la formaciéon de desprendimientos del EPR (DEP),
superar la funcidon barrera del EPR y conducir al acimulo de liquido entre la
retina neurosensorial y el EPR. Esta teoria es reforzada al observar que las areas
de tincion coroidea normalmente son contiguas a los focos de fuga del EPR
observados en la AFG.” Sin embargo, no todas las areas de tincién coroidea se
asocian a fugas del EPR, sugiriendo que en algunas ocasiones el EPR es capaz de
amortiguar el estrés coroideo.

El rol de la coroides en la fisiopatologia cobra mayor importancia recientemente
al observar un incremento en ambos ojos del grosor coroideo medido por OCT
utilizando el protocolo “Enhanced Depth Imaging” (EDI).">*



Rol del epitelio pigmentario retiniano

La teoria mds aceptada postula que el incremento de la presion hidrostatica
coroidea podria facilitar la formacion de desprendimientos del EPR, pudiendo
asociarse a microrupturas del mismo, provocando un acimulo de liquido entre la
retina neurosensorial y el EPR (figura 4). Las rupturas del EPR podrian explicar
los puntos de fuga observados mediante AFG. Sin embargo, también se ha
propuesto que los defectos focales del EPR promueven el flujo de liquido desde
el espacio subretiniano hacia la coroides.”® Otra teoria alternativa es que se
originaria una pérdida focal de la polaridad del EPR que conduciria a un bombeo
activo de liquido hacia el espacio subretiniano.

Independientemente del incremento de la presion hidrostatica coroidea,
también se ha propuesto el daiio focal del EPR por isquemia coroidea focal”” o
directamente mediante mecanismo inflamatorio y hormonal.”*®

Figura 4. Representacién esquemadtica de un desprendimiento de retina sensorial asociado a un
desprendimiento del EPR con un defecto focal.



2.9. TRATAMIENTO

La CCS es wuna enfermedad
generalmente  autolimitada con
resolucion espontdnea en 3-4 meses
y un buen pronoéstico visual."7*"79'%°
Sin embargo, las recurrencias se
observan hasta en el 50% de los
casos durante el primer afo.”™ Los
pacientes con recurrencias
frecuentes o  desprendimiento
cronico de la retina neurosensorial
pueden desarrollar una atrofia del
EPR y cambios en la retina
neurosensorial produciendo una

pérdida permanente de la funcion
Visual 182,183,184 185,283

Observacion y modificacion de
factores de riesgo

La observacién con monitorizacion
periodica para observar la resolucion
progresiva del desprendimiento
neurosensorial se puede considerar
como actitud de primera linea en
casos de recién diagnostico vy
duracion de menos de 3 meses.>”
Adicionalmente, se deben de
modificar los factores de riesgo para
aumentar las posibilidad de wuna
resolucion espontdnea. Esto incluye
la suspension, si fuera posible, de
corticoides exdgenos por cualquier
via de administraciéon y la
modificacion del estilo de vida en
pacientes con personalidad tipo
A 30395910 En algunas series de casos
se ha observado asociacion entre los
inhibidores de la 5-fosfodiestererasa
como sildenafilo y tadalafilo y la
CCS, por tanto igualmente se
deberia valorar su suspension.’®®'®7
La apnea obstructiva del suefo se ha

asociado con la CCS, posiblemente
porque estos pacientes tienen un
nivel basal mas alto de
catecolaminas enddgenas. '™ La
utilizacion de wuna maquina de
presion positiva continua de aire
resolvio el desprendimiento
neurosensorial (1 semana) en un
paciente con CCS bilateral.” Sin
embargo, en ocasiones es preferible
tratar precozmente la CCS. Estas
casos podrian ser aquellos que
necesiten una recuperacion rapida
de su vision por motivos laborales o
en caso de tener una mala vision en
el ojo contralateral por una CCS sin
tratar.

Fotocoagulacion con laser

La fotocoagulacion con laser argon
sobre el punto de fuga alejado de la
fovea detectando mediante AFG ha
demostrado acelerar la resolucion
del desprendimiento neurosensorial
en la CCS en comparacion con ojos
control.”""¥*'3 E| laser parece que
no solamente “sella” el defecto en el
EPR sino también promueve Ila
funcion de bombeo del EPR
mediante estimulacion de las células
adyacentes. “* Sin embargo, este
tratamiento no influye en la agudeza
visual final ni en la tasa de
recurrencia.”> > Como efectos
colaterales se puede producir un
escotoma permanente, un aumento
de la cicatriz por laser y wuna
neovascularizacion coroidea
secundaria.



El laser de diodo micropulsado
(LDM) es una modalidad de
fotocoagulacion que igualmente
parece eficaz en la resolucion del
desprendimiento del liquido
subretiniano. ' En  estudios
histologicos se ha observado que
este tipo de laser solamente afecta al
EPR con un efecto histopatologico
minimo sobre la retina interna.™’
Verma y col.”® comparan los efectos
del LDM (810 nm) con el laser argon
y observaron una diferencia
estadisticamente significativa a favor
del LDM en cuanto al tiempo de
recuperacion visual, mejor
sensibilidad al contraste final y
ausencia de escotomas. Como el
LDM no deja cicatriz visible, Ricci y
col. ® > 99 se guiaron mediante
angiografia con verde indocianina
(AVI). Esto ademds permite un
tratamiento mas selectivo sobre el
EPR ya que la molécula de verde
indocianina tiene un pico de
absorcion de  8o05-8ionm. lLa
utilizacion de un filtro de AVI
posteriormente podrian confirmar
que los impactos de laser han
tratado el area deseada.

Terapia fotodinamica (TFD)

La TFD con verteporfina para el
tratamiento de la CCS fue descrita
por primera vez por Battaglia y
col.** en un caso de CCS croénica.
Los autores sugirieron un efecto
directo sobre el endotelio
coriocapilar y una oclusiéon de los
capilares coroideos, reduciendo la
permeabilidad vascular y
disminuyendo el paso de liquido
hacia la retina. Yannuzzi y col.*”
publican la primera serie de casos
clinicos de CCS cronica tratada con
TFD estandar, observando una

resolucion del liquido subretiniano
en el 60% de los casos y una mejoria
de la agudeza visual en el 30%. Ober
y col.*** fueron los primeros en usar
este tratamiento en la CCS aguda,
obteniendo una resolucion
anatémica en 1 mes Yy mejoria
estadisticamente significativa de la
agudeza visual a los 6 meses, sin
observar en ningun caso pérdida de
vision o efectos secundarios.
Numerosos estudios apoyan estos
resultados, sin embargo la aplicacion
difusa de la TFD se asociaba a
efectos adversos como la atrofia del
EPR y la neovascularizacion
coroidea.”®***

Inicialmente, la TFD se administraba
segun el protocolo TAP con una
energia de 50 mJ/cm* durante 83
segundos tras la  inyeccion
intravenosa de  6mg/m*  de
verteporfina en 10 minutos. En un
intento de reducir los efectos
adversos secundarios a la TFD
estdndar, varios investigadores
cambiaron los parametros de la TFD
modificado la fluencia, el tiempo del
laser, la dosis de verteporfina o el
tiempo entre la inyecciéon de la
verteporfina y la aplicacion del
laser.**4="



TFED de baja dosis

La TFD usando la mitad de dosis de
verteporfina ha demostrado ser
eficaz y segura tanto en la CCS aguda
en un estudio por Chan y col.”®,
como en la CCS crénica en un
estudio por Lai y col.**

Lim y col.**® demostraron que la
TFD a mitad de dosis facilitaba una
reabsorcion mas rapida del liquido
subretiniano y una recuperacion mas
temprana de la agudeza visual en
comparacién con la fotocoagulacion
con laser argon, pero no observaron
diferencias anatomicas y funcionales
a los seis meses de seguimiento.
Igualmente, Kim vy col. ** no
observaron diferencias convincentes
en cuanto a los resultados
anatomicos y funcionales al afio
comparando la TFD a mitad de dosis
con la observacion, a pesar de
obtener una reabsorcién completa a
los tres meses en el 100% de los casos
tratados.

Maruko y col.>*® describieron una
disminucion del grosor coroideo
subfoveal y de la hiperpermeabilidad
con verde indocianina tras la TFD a
mitad de dosis en comparacion con
la fotocoagulacion laser. Zhao y
col.**® propusieron que la minima
dosis eficaz y segura era un 30% de
la dosis estandar para el tratamiento
de la CCS aguda, mientras que
Uetani y col.* utilizaron la mitad de
dosis para la CCS cronica. Nicolo y
col. * observan peores resultados
usando la TFD a mitad de dosis en
ojos con CCS cronica con
degeneracién retiniana quistica en
comparaciéon con los que solamente
tienen liquido subretiniano.

TFED de baja fluencia

La reduccion de la fluencia se puede
lograr reduciendo el tiempo de
exposicion o la potencia del laser.
Reibaldi y col.** compararon la TFD
a mitad de fluencia con la fluencia
total para la CCS cronica vy
observaron resultados similares en
ambos grupos en cuanto a la
agudeza visual y resolucion del
liquido subretiniano, pero el grupo
de fluencia total tenia mayor
isquemia coriocapilar. Otros
estudios similares también han
apoyado la eficacia y seguridad de la
TFD de baja fluencia e incluso de

fluencia minima de 12J/cm® >3

Kang y col.®® mostraron como el
grosor coroideo subfoveal disminuyo
después de la TFD de baja fluencia,
al igual que tras una resolucion
espontanea, pero el grosor coroideo
subfoveal normal solamente se
observo en el grupo tratado con
TFD. Nicolo y col.*® compararon la
TFD a mitad de dosis con la TFD a
mitad de fluencia en la CCS crénica 'y
demostraron que la reabsorcion del
liquido subretiniano era mas rapido
y el efecto mas duradero en el grupo
de TFD a mitad de dosis. Sin
embargo, ambos eran igualmente
seguros.



En definitiva, no existe evidencia
clara sobre que  parametros
especificos se deben usar para la
TFD en la CCS. La mayoria de los
estudios tienen un tiempo de
seguimiento corto. Muchos aspectos
aun quedan por determinar
incluyendo el efecto de la TFD sobre
la atrofia coriorretiniana, el rol de la
TFD en pacientes con minima o nula
hiperpermeabilidad coroidea, el
efecto de la TFD sobre la tasa de
recurrencias y el efecto cumulativo
de tratamiento repetidos.

Terapia antiangiogénica (anti-
VEGF)

El tratamiento intravitreo con los
farmacos antiangiogénicos (o anti-
factor de crecimiento del endotelio
vascular o anti-VEGF de sus siglas en
inglés) en la CCS se basa en la
hipotesis de que la
hiperpermeabilidad  coroidea se
asocia a una mayor expresion de
VEGF, aunque no se ha demostrado
una mayor concentracion de VEGF
en el humor acuoso en estos
0j0s.”®?7?%29 Gin embargo, Jung y
col. observan que aquellos
pacientes que respondieron al
tratamiento ~ con  bevacizumab
intravitreo tenian niveles mads altos
de VEGF en humor acuoso en
comparacién con aquellos que no
respondieron.
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Lim y col.*” no observaron efecto
positivo en 12 pacientes tratados con
una inyeccién intravitrea de
bevacizumab en comparacion con el
grupo control durante un
seguimiento de seis meses. Bae y
col.*** observaron que la TFD de baja
fluencia era superior al tratamiento
con tres inyecciones intravitreas
mensuales de ranibizumab. En 1 afio,
el 89% del grupo de la TFD seguian
“secos” en comparaciéon con el 12.5%
del grupo de ranibizumab. Se han
publicado otros estudios sin grupo
control que apoyan la eficacia del
tratamiento intravitreo con anti-
VEGF en la mejoria funcional y
anatomica de la
CCS.223,224,225,226,227,228,229 Sin embargo,
como la evoluciéon de la CCS es
generalmente favorable, la falta de
un grupo control en estas series de
casos es remarcable.

En resumen, hasta el momento
actual no se pueden hacer
recomendaciones especificas de la
terapia anti-VEGF en la CCS por la
falta de estudios aleatorizados,
controlados y con un seguimiento a
largo plazo que hayan mostrado
claramente sus efectos positivos en
esta enfermedad.



Antagonistas del receptor
mineralocorticoide (RM)

La introduccion de farmacos como la
espironolactona y la eplerenona en
el tratamiento de la CCS se ha
basado en el mecanismo patogénico
que asocia la aldosterona o el RM y
la hiperpermeabilidad coroidea.” Es
bien sabido que un exceso de
glucocorticoides se asocia con CCS'y
que los glucocorticoides también
muestran en cierta medida una
afinidad por el RM. Los
glucocorticoides pueden aumentar la
cantidad de liquido subretiniano
mediante un exceso de activacion
del RM ocular mediante una
sobreexpresion del RM o un
aumento de su estimulacion. Los
estudios realizados en modelos
animales han demostrado que tras
una inyeccién intravitrea de
aldosterona o una dosis alta de
glucocorticoides puede observarse
un aumento de la expresion de los
canales de iones y agua en la
membrana limitante externa. *°
Como consecuencia de la inyeccion
intravitrea de aldosterona se pudo
constatar una acumulacion de
liquido en el espacio subretiniano
que se asocio con una vasodilatacion
y fuga de los vasos coroideos y un
aumento del grosor coroideo.

Herold y col.®, en su estudio de 18
pacientes con CCS de mas de 3
meses de evolucion, observan una
reduccion del liquido subretiniano y
una mejoria de la agudeza visual
estadisticamente significativamente
usando 25 mg de espironolactona
dos veces al dia durante 12 semanas.
Bosquet y col.”®*, en su estudio de 16
pacientes que recibieron 50 mg de
espironolactona al dia durante 1 mes

frente a un grupo placebo,
evidenciaron una reduccion
estadisticamente significativa del
desprendimiento de la retina
neurosensorial y del grosor coroideo
subfoveal en el grupo de
tratamiento, pero no  hallan
diferencias significativas en la
variaciéon de la agudeza visual entre
los grupos.

Salz y col.?® utilizando una dosis de
25 mg de eplerenona al dia durante 1
semana y posteriormente 50 mg al
dia durante 3 meses en pacientes con
CCS cronica, observando wuna
mejoria estadisticamente
significativa de la agudeza visual y
reduccion del liquido subretiniano y
del grosor coroideo subfoveal.
Excluyendo el andlisis del grosor
coroideo, Bousquet y col.”*y Singh y
col.”® hallan resultados similares. En
este ultimo estudio, los autores
emplean una dosis de 25 0 50 mg de
eplerenona desde el inicio del
tratamiento.

En  definitiva, los resultados
preliminares disponibles
actualmente apoyan el uso de los
antagonistas del RM en el
tratamiento de la CCS crénica. Sin
embargo, al no existir estudios
aleatorizados y controlados con un
seguimiento a largo plazo de
momento no se puede hacer una
recomendacion formal.



Otros tratamientos

Muchos medicamentos incluyendo
antagonisitas de los glucocorticoides
como mifepristona 236 ,
ketoconazol 27 3®* | rifampicina >,
finasteride **° o metotrexate ** |
melatonina®¥’, acetazolamida oral*¥,
aspirina®***% o tratamientos como la
termoterapia transpupilar **° han
sido estudiados en pequefias series
de casos con un seguimiento corto,
mostrando cierta eficacia en el

tratamiento de la CCS. Igualmente,

se ha estudiado la eficacia de
tratamientos tdpicos como los
inhibidores de la  anhidrasa
carbénica  brinzolamida *¥ vy
dorzolamida (este ultimo aunque no
se haya estudiado se suele usar de
forma  empirica) *** 'y  anti-
inflamatorios no esteroideos como el
nepafenaco***°y el bromfenaco™".
Sin embargo, se necesitan mas
estudios para comprender mejor el
rol exacto de estos tratamientos en
la CCS.
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Estudio prospectivo y comparativo, de 20 meses de duracion, realizado en el
departamento de oftalmologia del Hospital Clinico “Virgen de la Victoria” de
Malaga.

El estudio se llevo a cabo segtun los principios éticos de la Declaracion de
Helsinki. A todos se les solicitd permiso para ser incluidos en el estudio
mediante firma de un consentimiento informado en el que se le explicaban las
exploraciones y pruebas complementarias a las que iban a ser sometidos.

, ,
J;;*E 3.2. POBLACION EN ESTUDIO

52 pacientes diagnosticados de coriorretinopatia central serosa aguda en el
servicio de oftalmologia del Hospital Clinico “Virgen de la Victoria” de Malaga en
un periodo comprendido entre Septiembre 2011 y Mayo 2013.

Criterios de inclusion

* Diagnostico de coriorretinopatia central serosa aguda, definida como un
desprendimiento idiopatico de la retina neurosensorial en la region macular
asociado a sintomas de menos de 6 meses de evolucion.

* Edad mayor de 18 afios

* Aceptacion del consentimiento informado

Criterios de exclusion

* Diagnéstico de episodio previo de coriorretinopatia central serosa aguda en
el ojo afectado o en el adelfo.

* Opacidad de medios que imposibilitase el estudio del fondo de ojo

* Antecedente de patologia ocular que afectase la retina o al nervio optico o
inflamacién del polo anterior

* Cirugia ocular previa (vitreorretiniana, cataratas, refractiva etc.)



El grupo control estaba conformado por sujetos sanos atendidos en el servicio de
oftalmologia del Hospital Clinico “Virgen de la Victoria” en el mismo periodo. Se
estudiaron a 31 sujetos sanos emparejados segun edad (+ 2 afios) y sexo de forma
aleatoria con el grupo de pacientes. Se excluyeron a los sujetos con error
refractivo superior a + 3 dioptrias equivalente esférico, enfermedad ocular previa
o cirugia ocular previa, enfermedad sistémica y/o con habitos tdxicos. Se utilizo
el ojo derecho para el estudio o el izquierdo cuando se cumplia algtn criterio de
exclusidn.

o
® 757l 33. DISEN
Ul ) 3.3. DISENO DEL ESTUDIO
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A todos los pacientes se les realizo una anamnesis detallada y una exploracién
oftalmolégica que incluia medicion de la mejor agudeza visual corregida
(MAVC), medicion de la presiéon intraocular, exploracion del polo anterior,
exploracion funduscopica, angiofluoresceingrafia (AFG), autofluorescencia (AF)
y tomografia de coherencia éptica (OCT).
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Edad. Se expresé como valor numérico en anos.
Sexo. Se codificaron como valor 1 los varones y valor 2 las mujeres.
Antecedentes personales

Hipertension arterial. Consideramos como pacientes hipertensos a
aquellos que estaban ya diagnosticados de hipertension arterial y
sometidos a tratamiento con antihipertensivos o bien presentaban una
presion sistolica igual o superior a 140 mmHg y/o una presion diastélica
igual o superior a 95 mmHg. Se codific6 como valor o una respuesta
negativa y valor 1 una respuesta positiva.

Estrés. En el interrogatorio se indagd en situaciones de estrés reciente, o
mayor estrés en general, en los tltimos tres meses. Se codifico como valor
0 una respuesta negativa y valor 1 una respuesta positiva.

Toma de corticoides. Se investigo la toma de corticoides en el momento
del brote y/o en los ultimos tres meses, haciendo hincapié no sélo en la
administracion oral sino también en inhaladores, cremas y colirios. Se
codificé como valor o una respuesta negativa y valor 1 una respuesta
positiva.

Enfermedad sistémica. Se indago si el paciente estaba diagnosticada de
alguna enfermedad sistémica, haciendo hincapié en enfermedades
autoinmunes (artritis reumatoide, lupus eritematoso sistémico,
enfermedad de Crohn, colitis ulcerosa) y enfermedad de Cushing. Se
codificé como valor o una respuesta negativa y valor 1 una respuesta
positiva.

Embarazo. Se codificé como valor o una respuesta negativa y valor 1 una
respuesta positiva. En las pacientes que estaban embarazadas, el nimero
de semanas de embarazo se tomo6 como valor numérico.

Habitos todxicos. Se investigaron la toma de alcohol, si el paciente
fumaba y/o tomaba drogas de abuso. Individualmente, se codificé como
valor o una respuesta negativa y valor 1 una respuesta positiva.

Sintomas subjetivos

Vision borrosa. Se codificé como valor o una respuesta negativa y valor 1
una respuesta positiva.

Escotoma relativo o absoluto. Referida como mancha fija por la cual
pueden o no ver a través de ella, respectivamente. Se codificé como valor
0 una respuesta negativa y valor 1 una respuesta positiva.
Metamorfopsia. Descrita como ondulacidén de las lineas. Se codifico
como valor o una respuesta negativa y valor 1 una respuesta positiva.
Micropsia. Descrita como disminucion del tamafno de la imagen. Se
codificé como valor o una respuesta negativa y valor 1 una respuesta
positiva.

Discromatopsia. Referida generalmente como colores mas apagados. Se
codificé como valor o una respuesta negativa y valor 1 una respuesta
positiva.
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La determinacion de la MAVC se realizo monocularmente utilizando la escala
numérica de Snellen del proyector de optotipos modelo CP500 de la casa Shin
Nippon. Se codificé como valor numérico de 0,1 a 1 en intervalos de o,1.

=
. R g]j 3.3.3. MEDICION DE LA PRESION INTRAOCULAR
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Se realizo con el tondmetro de aplanacion, modelo Perkins de la casa Clement-
Clark, tras instilaciéon de una gota de Fluotest® (colirio en solucion 2,5 mg/ml + 4
mg/ml fluoresceina sddica, oxibuprocaina hidrocloruro. Alcon, El Masnou
Barcelona). Se codificé como valor numérico sin decimales.

e
. . @ 3.3.4. EXPLORACION DEL POLO ANTERIOR
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La biomicroscopia del polo anterior se realizé usando una lampara de hendidura
(Haag-Streit BM goo, Switzerland) y se descartaron patologias del segmento
anterior y opacidad de medios que nos impidiera la exploracion funduscopica
correcta.
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Todos los pacientes fueron explorados previa dilatacion farmacoldgica de la
pupila mediante instilacién de una gota de tropicamida (Colircusi tropicamida®,
Alcon). A continuacion se exploré biomicroscopicamente la retina mediante la
lampara de hendidura (Haag-Streit BM goo, Switzerland) y una lente asférica de
+90 dioptrias (Nikon 9oD). Para el andlisis objetivo de los parametros
oftalmoscdpicos, hemos utilizado las retinografias tomadas con el retinografo
TRC-50DX (Topcon, Tokyo, Japon) utilizando un angulo de campo de 50° (figura
5).

* Tamafno de la bulla: mediante software incorporado en el equipo
(IMAGEnet™ Digital Imaging System), medimos el area de la bulla
dibujando los limites manualmente. Se codifico6 como valor numérico en mm?*
(figura 6A).

* Pérdida del reflejo foveolar: ausencia del brillo blanquecino central que se
moviliza al contrario que el haz de luz. La presencia de reflejo foveolar se
codificéd como valor o y la pérdida de reflejo foveolar como valor 1.

* Precipitados: moteado fino amarillento. Su ausencia se codific6 como valor
0 y su presencia como valor 1 (figura 6B).

* Desprendimiento del epitelio pigmentario retiniano: lesion anaranjada
de bordes nitidos inferior a un didmetro papilar. Su ausencia se codifico
como valor o y su presencia como valor 1 (figura 6C).

* Atrofia: placas despigmentadas o blanco-anaranjadas no elevadas. Su
ausencia se codifico como valor o y su presencia como valor 1 (figura 6D).



Figura 5. Retinégrafo TRC-50DX (Topcon, Tokyo, Japén)

Figura 6. (A) Tamario de la bulla medido con el software incorporado del retinégrafo
(B) Precipitados (C) Desprendimiento del epitelio pigmentario retiniano (D) Atrofia
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Utilizamos el retinografo TRC-50DX (Topcon, Tokyo, Japén) dotado de dos
filtros incorporados (excitante y barrera).

Tras conseguir una buena dilatacion de la pupila (una gota de tropicamida
(Colircusi tropicamida®, Alcon)), canalizamos una vena periférica (vena
basilica/cefdlica del antebrazo, o como alternativa una vena metacarpiana del
dorso de la mano) y conectamos un suero glucosado isotonico de 250 ml. Antes
de empezar la prueba, inyectamos una ampolla de clorhidrato de
metoclopramida (Primperan®, Sanofi) de 10 mg.

Una vez colocada la barbilla del paciente en la mentonera y su brazo en el apoya-
brazo, inyectamos 5 cc de fluoresceina sédica al 20% lo mas rapidamente posible,
poniendo en marcha el contador de modo sincronico. Al observar el relleno
coroideo, disparamos cada segundo (maximo 10-15 veces) para captar tiempos
precoces y posteriormente cada 15-20 segundos hasta alcanzar los 5 minutos. La
via se mantiene canalizada hasta finalizar la prueba para poder inyectar
medicacion con rapidez en caso de efectos indeseables.

Las imagenes se visualizaron y se optimizaron manualmente (color, brillo y
contraste) mediante software incorporado (IMAGEnet™ Digital Imaging
System). Analizamos los dos tipos de fluorescencias anormales:

* Hipofluorescencia: cualquier drea anormalmente oscura en el angiograma
debido a un bloqueo de la fluorescencia o a un defecto del llenado vascular.

* Hiperfluorescencia: cualquier area anormalmente luminosa en el angiograma
debido a transmision, difusion, coleccion o tincidn.

De igual modo evaluamos los siguientes datos angiograficos:

* Punto de fuga: mancha hipofluorescente en la fase precoz, haciéndose
hiperfluorescente en la fase arterial y aumentando de tamafo e intensidad en
el tiempo.

- Punto de fuga en “mancha de tinta”: circular en el inicio del angiograma
extendiéndose como una mancha de aceite (figura 7). Su presencia se
codifico como valor 1.

- Punto de fuga en “chimenea” o “paraguas” circular al principio y
ascendiendo hasta alcanzar el limite superior de la bulla como una
chimenea y extendiéndose lateralmente en forma de paraguas (figura 8).
Su presencia se codificd como valor 2.



Localizacion del punto de fuga. Para estudiar la localizacion del punto de
fuga, dibujamos tres circulos tomando la fovea como centro; el primero de
500 pum, el segundo de 1500 pm y el tercero de 3000 pm. El segundo y el
tercero lo dividimos a su vez en 4 cuadrantes, obteniendo un total de 9
sectores (figura 9). La localizacién del punto de fuga se codifico de la
siguiente forma:

1= Foveal 6 = 3000 pm temporal-superior
2 =1500 um temporal-superior 7 = 3000 pm temporal-inferior
3 = 1500 pm temporal-inferior 8 = 3000 pm nasal-superior

4 =1500 pm nasal-superior 9 = 3000 pm nasal-inferior

5 = 1500 pum nasal-inferior 10 = fuera de las 3000 pm

Si existia mas de un punto, se considerd la localizacion del mas cercano a la
fovea.

Numero de puntos de fuga. Se codific6 como valor numérico de 1 a 3. Si
existian mas de 3 puntos de fuga se consideré6 multifocal y se codificé como
valor 4.

Desprendimiento del epitelio pigmentario retiniano. Hiperfluorescencia
precoz de bordes bien definidos que no aumenta de tamafio durante el
angiograma, pero si en intensidad. (figura 10). Su ausencia se codific6 como
valor o, su presencia en el lecho del desprendimiento del neuroepitelio como
valor 1y su presencia fuera del lecho del desprendimiento del neuroepitelio
como valor 2.

Desprendimiento seroso del neuroepitelio. Hiperfluorescencia difusa que
aumenta de tamafio progresivamente hasta tiempos tardios. Su ausencia se
codificéd como valor o y su presencia como valor 1.

Atrofia. Hiperfluorescencia precoz (por transmision) que no aumenta de
tamaiio ni intensidad con el tiempo (figura 10). Se ausencia se codificé como
valor o y su presencia como valor 1.



Figura 7. Punto de fuga en “mancha de tinta”.

Figura 8. Punto de fuga en “chimenea” o “paraguas”

Figura 9. Punto de fuga en “mancha de tinta” localizado en
el sector 1500 um nasal-superior

/ Atrofia \

Figura 10. (A) Angiograma en tiempo precoz (B) Angiograma en tiempo tardio. Se observa como el
la fluorescencia del punto de fuga (PF) aumenta en intensidad y de tamafio a lo largo del

angiograma, del DEP aumenta en intensidad pero no de tamario y de la atrofia no aumenta de
tamario ni de intensidad.
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La autofluorescencia (AF) nos permite el estudio in vivo de los acimulos de
lipofuscina en el epitelio pigmentario retiniano. La excitacion de la lipofuscina
con longitudes de onda corta provoca la autofluorescencia, con un espectro de
emision amplio entre 500 a 750 nm y con un pico a los 630 nm
aproximadamente.

Utilizamos el retindgrafo TRC-50DX (Topcon, Tokyo, Japon) con los filtros de
autofluorescencia de Spaide, dotados de un filtro de excitacion centrado a los
580 nm y un filtro barrera centrado a los 695 nm. Estas longitudes estan
desplazadas hacia el espectro rojo para evitar la autofluorescencia de onda corta
del cristalino.

Tras conseguir una buena dilatacion pupilar con una gota de tropicamida
(Colircusi tropicamida®, Alcon), se capturaron tres imdagenes por ojo. Las
imagenes se visualizaron y optimizaron manualmente (brillo y contraste)
mediante software incorporado (IMAGEnet'™ Digital Imaging System). Se
evaluaron las modificaciones de la autofluorescencia en el punto de fuga y en el
area de la bulla:

* Punto de fuga (identificado mediante angiofluoresceingrafia) (figura 1):
- Isoautofluorescente. Se codifico como valor o.
- Hipoautofluorescente. Se codifico como valor 1.
- Hiperautofluorescente. Se codificé como valor 2.
* Bulla (figura n):
- Isoautofluorescente. Se codifico como valor o
- Hipoautofluorescente. Se codifico como valor 1.
- Hiperautofluorescente. Se codificé como valor 2.
* Punteado autofluorescente (figura 12):
- Su ausencia se codificé como valor o.
- Hipoautofluorescencia granular. Se codificé como valor 1.
- Hiperautofluorescencia granular. Se codifico como valor 2.
- Hiper-Hipoautofluorescencia granular. Se codificé como valor 3.
- Punto(s) hipoautofluorescente(s) aislado(s). Se codificé6 como valor 4.



Figura 11. (A) AFG mostrando un punto de fuga en “humo de chimenea” (B) AF mostrado un punto
hipoautofluorescente en la misma localizacién que el punto de fuga angiogrdfico (flecha) y una
bulla hiperautofluorescente (circulo punteado)

Figura 12. (A) Punteado hipoautofluorescente granular (B) Punteado hiperautofluorescente
granular (C) Punteado hiper-hipoautofluorescente granular
(D) Punto hipoautofluorescente aislado

Consideraciones sobre la CCS. Andlisis de los resultados obtenidos mediante AFG, AFy OCT.
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"ﬁ 3.3.8. TOMOGRAFIA DE COHERENCIA OPTICA

La OCT es una técnica de imagen no invasiva que utiliza un instrumento 6ptico
de precisidon informatizado capaz de generar imagenes de cortes transversales
(tomografias), que se asemejan a los cortes histoldgicos in vivo.

Se utilizo el modelo Cirrus™ HD-OCT (Carl Zeiss Meditec Inc, Dublin,
California, USA), que emplea una tecnologia de imagen avanzada con una
resolucion axial de 5 um (figura 13).

Figura 13. Tomografia de coherencia éptica Cirrus'" HD-OCT
(Carl Zeiss Meditec Inc, Dublin, California, USA)

Iniciamos la prueba solicitado al paciente que apoye la barbilla y la frente en el
aparato y seleccionamos el método de fijacion interna (ya que la agudeza visual
de todos los sujetos incluidos en el estudio lo permitia). A continuacién se
solicita que se fije en un punto luminoso verde situado en el interior de la lente
ocular del instrumento, controlado la posicidn del objetivo de fijacion interna en
la pantalla durante la adquisicion de la tomografia.



Para la adquisicion de las imagenes del drea macular hemos utilizado dos tipos
de estrategias principalmente:

Macular Cube 512x128. Realiza 512 cortes B-Scans horizontales con 128 cortes
A-Scans por cada corte, permitiendo obtener una mayor definiciéon de la
tridimensionalidad de la muestra.

HD 5-line Raster Single Line Horizontal (angulo de escaneado 0°). Realiza
4096 A-Scans en un corte B-Scan 20 veces. Usamos el modo enhanced depth
imaging (EDI).

Para el andlisis de las imdgenes del area macular, utilizamos los siguientes
protocolos:

1.

2.

Macular Thickness Analysis (figura 14): grosor macular para el andlisis de
cubos maculares. Muestra imagenes interactivas del fondo de ojo con datos
sobre el grosor en distintos formatos:

a. Mapas de superficie 3-D. Aparece representado en colores donde los

mas frios representan areas de menor grosor y los calidos
corresponden al aumento de grosor retiniano.

Mediciones numéricas de volumen y grosor promedio. El mapa
circular muestra el grosor promedio total en nueve sectores. Consta de
tres circulos concéntricos; uno central (1000 pm centrales) y otros dos
de 3 mm y 6 mm de didmetro, ambos divididos en cuadrantes
superior, nasal, inferior y temporal.

Consideramos y tomamos como valores numéricos con dos decimales
los grosores correspondientes al grosor promedio, el circulo central
(1000 pm centrales) y los cuadrantes superior, nasal, inferior y
temporal de 3 mm de diametro.

Ganglion Cell OU Analysis (figura 15): consideramos los valores
correspondientes a la media, el valor minimo y los 6 sectores de la capa de
células ganglionares y capa plexiforme interna (GCL-IPL).

High Definition Image Analysis (HDIA) (figura 16): permite analizar el
barrido de la tomografia EDI HD Raster Single Line.
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Figura 14. Andlisis del grosor macular (Macular Thickness Analysis) basado en el cubo 6 mm x 6
mm de datos capturados mediante la estrategia Macular Cube 512 x 128. (1) Imagen funduscépica
mediante oftalmoscopia de escaneo lineal (LSO) con superposicion del mapa de grosor membrana
limitante interna-epitelio pigmentario retiniano (MLI-EPR). (2) El navegador de cortes permite ver
de forma simultdnea, en un punto de la imagen de la LSO, la imagen tomogrdfica, el mapa de
grosor retiniano y los mapas de superficie. (3) La rejilla ETDRS se centra automdticamente sobre la
févea mediante Fovea Finder™. El grosor retiniano en micras, de MLI a EPR, se compara con los
valores normativos. (4) Imagen funduscdpica obtenida con el tomdgrafo. (5) Corte horizontal de la
imagen funduscépica superior. (6) Corte vertical de la imagen funduscépica superior. (7) Mapa de
grosor macular en 3D. (8) Mapa segmentado de la MLI. (9) Mapa segmentado del EPR. (10)
Pardmetros maculares comparados con los valores normativos.
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Figura 15. Andlisis de las células ganglionares de ambos ojos (Ganglion Cell OU Analysis) con los
datos obtenidos mediante la estrategia Macular Cube 512x128. (1) Mapa del grosor de la capa de
células ganglionares (GCL) y capa plexiforme interna (IPL) centrado en la févea. (2) Mapa de
desviacion con respecto a los valores normales de grosor de la GCL-IPL. (3) Mapa de sectores que
divide el anillo eliptico en 6 regiones. Los valores representados en micras son comparados con la
distribucién normal en escala de colores. (4) Tabla de grosores. Muestra la media y valor minimo
del grosor de la GCL-IPL. (5) Imagen de escaneado horizontal de alta definicién.
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e Angulo de tomografia: 0° Separacion lineas: 0 mm Longitud: 6 mm

Figura 16. Andlisis del barrido capturado mediante EDI HD Raster Single Line. (1) Angulo de
escaneo, espaciamiento y longitud (pardmetros ajustables). (2) Localizacién del corte escaneado en
la imagen funduscépica. (3). Con o mm de espaciamiento, las 20 lineas del HD s5-Line Raster se
colapsan en una linea escaneada 20 veces y mediante el Selective Pixel Profiling la imagen éptima
se muestra.



Utilizando la herramienta “Macular Thickness Analysis”, se realizé un barrido
vertical de todos los cortes horizontales para detectar anormalidades de la retina
externa y en torno al/los punto/s de fuga (detectados mediante angiografia
fluoresceinica y localizados en la imagen funduscopica). La medicién del grosor
coroideo se analizo sobre la imagen capturada mediante EDI HD Raster Single
Line. Se estudiaron los siguientes parametros:

¢ Anormalidades de la retina externa

- Edema macular quistico: imagenes quisticas hiporreflectivas. Su ausencia
se codificd como valor o y su presencia como valor 1.

- Grosor de la capa nuclear externa mediante medicion manual entre la
membrana limitante interna y la membrana limitante externa en el centro
de la fovea (figura 17). Se codific6 como valor numérico en pm.

- Integridad de la membrana limitante externa sobre el desprendimiento de
neuroepitelio (figura 18). Su ausencia se codific6 como valor o y su
presencia como valor 1.

- Integridad de la linea hiperreflectiva de elipsoides de los segmentos
internos (ESI) (figura 18). Su ausencia se codific6 como valor o y su
presencia como valor 1.

- Longitud de los segmentos externos de los fotorreceptores (OS) mediante
medicion manual entre la linea ESI y la punta del segmento externo en el
centro de la févea (figura 17). Se codificé como valor numérico en pm.

- Arrastre fibrinoso: depresion focal de la retina desprendida acompafiado
de fibrina subretiniana (figura 19). Su ausencia se codificé como valor o y
su presencia como valor 1.

- Precipitados subretinianos: pequefios puntos hiperreflectivos en el
espacio subretiniano o adheridos a la superficie posterior de la retina
desprendida (fig. 20). Su ausencia se codificé como valor o y su presencia
como valor 1.



Anormalidades en torno al punto de fuga (figura 21)

- Desprendimiento del epitelio pigmentario retiniano (DEP): levantamiento
cupuliforme/semicircular o bajo/plano del epitelio pigmentario. Se
ausencia se codifico como valor o, el DEP cupuliforme/semicircular como
valor 1, el DEP bajo/plano como valor 2 y wun DEP
cupuliforme/semicircular acompaiiado de un DEP bajo/plano como valor
3.

- Defecto en el DEP: se considerd exclusivamente en presencia de una sefial
de alta intensidad en la coroides posterior al defecto para diferenciar el
efecto sombra de una estructura densa como los vasos sanguineos. Su
ausencia se codificé como valor o y su presencia como valor 1.

- Proliferacidn focal del epitelio pigmentario retiniano (EPR) encima del
DEP. Su ausencia se codifico como valor o y su presencia como valor 1.

- Protrusién del EPR: irregularidades del EPR sin espacios opticamente
vacios por debajo de él. Su ausencia se codificé como valor o y su
presencia como valor 1.

Grosor coroideo subfoveal. Mediciéon manual a nivel foveal desde el borde
externo de la linea hiperreflectiva que corresponde al complejo epitelio
pigmentario / coriocapilar al borde interno de la esclera (figura 17). Se
codificé como valor numérico en pm.



Figura 17. (desde arriba hacia abajo) Medicacién manual del grosor de la capa nuclear externa,
longitud de los segmentos externos de los fotorreceptores y grosor coroideo subfoveal.

MLE visible

Linea ESI visible

Linea ESl invisible

MLE visible

Linea ESl visible

Figura 18. OCT de un paciente con CCS en fase activa (A) y en fase de resolucién (B).
En la retina desprendida, la MLE es visible mientras que la linea ESI estd desintegrada.
En fase de resolucion, la linea ESI vuelve a ser visible.



Arrastre fibrinoso

Figura 19. Arrastre fibrinoso o “dipping” de la retina desprendida.

Precipitados

Figura 20. Precipitados en el espacio subretiniano y adheridos a la
superficie posterior de la retina neurosensorial.



Protrusién del EPR

DEP semicircular

o AN 2
oo WPl ™ ad

‘-}.‘\;:" w"‘"%’&mwmﬂ_v_vam
, o b 4 ¢

Defecto en DEP

Figura 21. (A) Protrusién del epitelio pigmentario retiniano (B) DEP plano
(C) DEP semicircular (D) Proliferacion focal del EPR sobre el DEP
(E) Defecto en el DEP
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Los pacientes fueron divididos aleatoriamente en dos grupos. Un grupo que no
recibi6 ningun tratamiento médico y otro grupo donde se protocolizd la
instilaciéon de una gota de Dorzolamida (Trusopt ®, Merck Sharp & Dohme), cada
8 horas hasta resolucién anatomica y/o subjetiva.

Los pacientes en tratamiento con corticoides fueron informados de la posible
relacion con su patologia y fueron aconsejados de suspender el tratamiento en el
caso de que fuera médicamente posible.

A todos los pacientes se les aconsejo estar, en lo medida de lo posible, mas
relajados.
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3.3.10. SEGUIMIENTO

Las revisiones fueron al mes, 3 meses y 6 meses desde el comienzo de los
sintomas. En cada revision se recogieron los siguientes datos:

* Cumplimiento terapéutico en caso de que proceda. Si el paciente no cumplia
el tratamiento se codifico como valor o y si cumplia el tratamiento como
valor 1.

* Desaparicion de los sintomas subjetivos. Si los sintomas permanecian, se
codifico como valor o y si los sintomas habian desaparecido se codificé como
valor 1.

- En caso afirmativo, fecha exacta de desaparicion de los sintomas. Se
codificé como valor numérico los dias transcurridos tras el inicio de los
sintomas.

- En caso negativo, ;cudles son los sintomas que persisten? (apartado 3.3.1.,
anamnesis)

* MAVC (apartado 3.3.2., determinacion de la agudeza visual)

* Exploracion funduscopica (apartado 3.3.5, exploracién funduscépica)

* Autofluorescencia (apartado 3.3.7 autofluorescencia)

*  OCT (apartado 3.3.8. tomografia de coherencia dptica)
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En primer lugar se realizé un analisis descriptivo para el conjunto de variables.
Para las variables cualitativas se obtuvo las distribuciones de frecuencia y para
las variables cuantitativas la media y la desviacidn tipica.

Para estudiar la diferencia de las variables cualitativas entre la fase activa y la fase
de resolucion, se utilizd el test estadistico Chi-cuadrado. Para las variables
cuantitativas, se empleo el test de la t de Student para muestras independientes
o el test de U de Mann-Whitney, segiin se cumpliesen o no las condiciones para
aplicar un test paramétrico.

Para identificar la posible relacion lineal entre variables cuantitativas, se utilizo
el coeficiente de correlacion de Pearson.

En todos los casos se considerd una diferencia estadisticamente significativa
cuando el nivel de significacion obtenido fue inferior al 5% (p < 0,05).

Para realizar los calculos estadisticos se hizo uso del software IBM~ SPSS’
Statistics version 20.0.0.
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4. RESULTADOS







Para la estadistica descriptica de los datos epidemioldgicos y los factores de
riesgo usamos los datos obtenidos de los 52 pacientes.

Para la estadistica descriptiva de la agudeza visual inicial y final asi como los
sintomas asociados en fase aguda como en fase de resolucion, usamos los datos
obtenidos de 48 pacientes. 4 pacientes fueron descartados porque en la dltima
visita a los 6 meses no se habian resuelto y se consideraron cronicos.

Para la estadistica analitica de las diferentes variables estudiadas de la
retinografia, angiofluoresceingrafia (AFG), autofluorescencia (AF) y tomografia
de coherencia optica (OCT), descartamos a 10 pacientes mas del estudio. 1
paciente era gestante y no pudimos realizarle una AFG. 3 pacientes eran alérgicos
al contraste yodado y tampoco pudimos realizarles una AFG. 5 pacientes se
negaron a realizarse la AFG. 1 paciente tenia solamente un ojo y no pudimos
contar con datos del otro ojo para comparar. El andlisis evolutivo incluye por
tanto 76 ojos de 38 pacientes.



. @ 4.1. PARAMETROS CLINICOS
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Edad. La edad media global fue de 37 + 6,7 afios (29-53), entre las mujeres 40 +
7,5 afos (33-53 aflos) y entre los hombres 37 + 6,7 afios (29-52 afios). En el grupo
control, la edad media global fue de 39 + 7,4 afios (31-54), entre las mujeres 41 +
11,3 afos (34-54) y entre los hombres 39 + 7,1 afos (31-54). Las diferencias entre la
edad media global, de mujeres y de hombres del grupo de pacientes y del grupo
control no fueron estadisticamente significativas (p = 0,311, 0,835 y 0,311
respectivamente, t-Student para muestras independientes) (grafico 1).

Sexo. 46 pacientes eran hombres (88%) y 6 pacientes eran mujeres (12%). El
cociente de relacion hombre/mujer era de 7,7. En el grupo control, 28 eran
hombres (90%) y 3 eran mujeres (10%). La diferencia no era estadisticamente
significativa (p = 0,447, Chi-cuadrado de Pearson) (grafico 2).

Hipertension arterial. 4 pacientes (8%) tenian una hipertension arterial.
Ningun sujeto del grupo control era hipertenso. La diferencia no era
estadisticamente significativa (p = 0,113, Chi-cuadrado de Pearson) (tabla 1).

Estrés y/o personalidad tipo A. 41 pacientes (79%) confesaron estar estresados
en los ultimos tres meses y/o eran compatibles con una personalidad tipo A.
Ningun sujeto del grupo control cumplia estas caracteristicas. La diferencia era
estadisticamente significativa (p = 0,000, Chi-cuadrado de Pearson) (tabla 1).

Toma de corticoides. 10 pacientes (19%) habian tomado corticoides en los
ultimos tres meses. 6 en forma de aerosol, 2 en forma de spray intranasal, 1 en
forma de crema y 1 oral. Ningun sujeto del grupo control habia tomado
corticoides en los ultimos tres meses. La diferencia era estadisticamente
significativa (p = 0,009, Chi-cuadrado de Pearson) (tabla 1).

Enfermedad sistémica. 3 pacientes (6%) padecian de una enfermedad
sistémica. 2 de colitis ulcerosa y 1 de enfermedad de Crohn. Ningun sujeto del
grupo control tenia una enfermedad sistémica en el momento del estudio. La
diferencia no era estadisticamente significativa (p = o,13, Chi-cuadrado de
Pearson) (tabla1).

Embarazo. 1 paciente era gestante de 32 semanas. Ningun sujeto del grupo
control estaba embarazada. La diferencia no era estadisticamente significativa (p
= 0,437, Chi-cuadrado de Pearson) (tabla 1).

Habitos toxicos. 14 pacientes (27%) consumian alcohol y/o fumaban. Ningun
sujeto del grupo control consumia alcohol y/o fumaban. La diferencia era
estadisticamente significativa (p = 0,001, Chi-cuadrado de Pearson) (tabla1).

Otros datos clinicos relevantes. 2 pacientes tenian una enfermedad renal, 2
migraiia, 2 ERGE y 1 infeccion por H. Pylori (tabla 1).



9]
631

Ul
[}

NS
w1

Edad (afios)
S
(@]

w
921
1

w
o
|

39 41

39

N
631

Total Mujeres

M Pacientes Control

Hombres

Grdfico 1. Edad media global, de mujeres y hombres.
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Grdfico 2. Distribucion por sexo en el grupo de pacientes

Factor de riesgo %

Hipertensidn arterial 8
Personalidad tipo A y/o estrés 79
Corticoides 19
Enfermedad sistémica

Embarazo 2
Habitos téxicos 27
Enfermedad renal 4
Migrafa 4
Enf. por reflujo gastroesofagico 4
Helicobacter Pylori 2

Tabla 1. Factores de riesgo asociados a la CCS.
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", = 4-2. MEJOR AGUDEZA VISUAL CORREGIDA'Y

‘6@ SINTOMAS SUBJETIVOS

By

La mejor agudeza visual corregida (MAVC) inicial fue de 0,83 + 0,22 (0,3-1). El
89,6% presentaban una MAVC = o,5. En el grupo control, la MAVC inicial fue de
0,99 + 0,04 (0,8-1). La diferencia era estadisticamente significativa (p = 0,000, t-
Student para muestras independientes).

La MAVC final fue de 0,95 + 0,13 (0,3-1). El 93,8% presentaban una MAVC = 0,8.
La diferencia con respecto al grupo control no era estadisticamente significativa
(p = 0,067, t-Student para muestras independientes).

La diferencia entre la MAVC inicial y final fue estadisticamente significativa (p =
0,0004, t-Student para muestras relacionadas)

En la fase inicial, el 73% referian una vision borrosa, el 71% un escotoma, el 63%
una discromatopsia, el 33% metamorfopsia y el 25% una micropsia. En la fase de
resolucion, el 31% referian una discromatopsia, el 27% una vision borrosa, el 25%
un escotoma, el 21% una micropsia y el 15% metamorfopsia (grafico 3). La
relacion estadistica de los sintomas entre la fase inicial y la fase de resolucion se
muestran en las tablas 2-6.

De los 48 pacientes, en 32 (67%) desaparecieron completamente los sintomas
asociados en la fase de resolucion. La duracion media de la sintomatologia era de

79,47 * 45,65 dias (14-170).
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21%
10% 15% I

0% T T
Vision borrosa Escotoma Discromatopsia Metamorfopsia Micropsia

M Fase Inicial Fase Resolucion

Grdfico 3. Frecuencia de sintomas subjetivos en fase inicial y fase de resolucién.



Vision borrosa Total
Fase Resolucion

No Si
Vision borrosa No 13 o) 13
Total 35 13 48

p = 0,01 (Chi-cuadrado de Pearson)

Tabla 2. Relacion entre vision borrosa en fase inicial y fase resolucion.

Escotoma Fase Resolucion Total
No Si

Escotoma No 14 o 14

Fase Inicial Si 22 12 34
Total 36 12 48
p = 0,01 (Chi-cuadrado de Pearson)

Tabla 3. Relacion entre escotoma en fase inicial y fase resolucion.

Metamorfopsia Total
Fase Resolucion

No Si
Fase Inicial Si 10 6 16
Total 41 7 48

p = 0,001 (Chi-cuadrado de Pearson)

Tabla 4. Relacién entre metamorfopsia en fase inicial y fase resolucion.

Discromatopsia Total
Fase Resolucion

No Si
Discromatopsia No 15 3 18
Total 33 15 48

p = 0,001 (Chi-cuadrado de Pearson)

Tabla 5. Relacion entre discromatopsia en fase inicial y fase resolucién.

Micropsia Fase Resolucion Total
No Si

Micropsia No 33 3 36
Fase Inicial Si 5 7 12
Total 38 10 48

p = 0,0002 (Chi-cuadrado de Pearson)
Tabla 6. Relacién entre micropsia en fase inicial y fase resolucion.



@ 43 RETINOGRAFIA

Los media de los dias transcurridos desde el inicio de los sintomas y la primera
retinografia, AFG y AF fue de 31,61 + 29,04.

Reflejo foveolar

El reflejo foveolar en la fase inicial estaba ausente en el 97% de los ojos con CCS
y en el 26,3% de los ojos adelfos. En la fase de resolucion, seguia ausente en el

57,9% (tablas 7y 8).
Ojo Adelfo Fase Inicial
Presente Ausente
Reflejo Foveolar Presente 1 0 1
Total 28 10 38

p = 0,545 (Chi-cuadrado de Pearson)

Tabla 7. Relacion entre el reflejo foveolar en fase inicial en los ojos con CCS 'y los ojos adelfos.

Reflejo Foveolar Total
Ojo CCS Fase Resolucion

Presente Ausente
Reflejo Foveolar Presente 1 o 1
Total 16 22 38

p = 0,235 (Chi-cuadrado de Pearson)

Tabla 8. Relacion entre el reflejo foveolar en los ojos con CCS en fase inicial y en fase de resolucion.



Tamano de la bulla

El tamafio medio de la bulla fue de 12,6 + 9,6 mm® (1,7-46,74). La correlacion
entre el tamafio de la bulla y la MAVC inicial era inversamente proporcional y
estadisticamente significativa (r = -0,325, p = 0,046, Correlaciéon de Pearson)
(grafico 4).
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Grdfico 4. Correlacion entre el tamaiio de la bulla y la MAVC inicial.

La relacién entre el tamafio de la bulla y los sintomas en fase inicial de escotoma
y metamorfopsia era estadisticamente significativa (tablas 9 y 10) y para los
sintomas de vision borrosa, micropsia y discromatopsia no era estadisticamente
significativa (p = 0,034, 0,049, 0,17, 0,077 y 0,667 respectivamente, prueba U de
Mann-Whitney para muestras independientes).

Escotoma \} Media Desviacion Error tipico
Fase Inicial tipica de la media
Bulla ] 14 16,4007 10,86294 2,00324

(mm*) [ 24 10,3833 8,25961 1,68599

Tabla 9. Estadistica descriptiva del tamario de la bulla en los pacientes
con y sin escotoma en la fase inicial.

Metamorfopsia Media Desviacion Error tipico
Fase Inicial tipica de la media
Bulla 27 11,3437 9,98445 1,92151

(mm°) u 156845 8,27103 2,49381

Tabla 10. Estadistica descriptiva del tamariio de la bulla en los pacientes
con 'y sin metamorfopsia en la fase inicial.



La correlacidon entre el tamano de la bulla y el grosor macular medio, central,
superior, temporal, nasal e inferior era estadisticamente significativa (r = 0,805,
0,713, 0,659, 0,641, 0,794 y 0,639 respectivamente, p = 0,000 en todos,
Correlacion de Pearson) (grafico 5).
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Grdfico 5. Correlacion entre el tamariio de bulla y el grosor macular medio

La correlacién entre el tamafio de la bulla y el grosor de la GCL-IPL minimo era
inversamente proporcional y estadisticamente significativa (r = -0,367, p = 0,024,
correlacion de Pearson). Las correlaciones entre el tamafio de la bulla y el grosor
de la GCL-IPL medio y los sectores superior, inferior, nasal-superior, nasal-
inferior, temporal-superior y temporal-inferior no eran estadisticamente
significativas (r = -0,190 y p = 0,254, I = -0,116 Y p = 0,550, I'= 0,68 y p = 0,720, I'= -
0,06 yp =0,927, T=0,30y p = 0,861, r= -0,218 y p = 0,256, I = 0,099 Y P = 0,254,
respectivamente, correlacion de Pearson).



Precipitados

El 44,7% de los ojos con CCS (n = 17) y el 26,3% de los ojos adelfos (n = 10) en
fase inicial presentaban precipitados. En fase de resolucion, el 86,8% de los ojos
con CCS (n = 33) presentaban precipitados.

La presencia de precipitados en los ojos con CCS en fase inicial y los dias
transcurridos desde el inicio de los sintomas mostraban una relacion
estadisticamente significativa (p = 0,019, t-Student para muestras
independientes) (tabla 11).

Ojo CCS Fase Inicial tipica | dela media
No 21 21,81 11,522 2,514
de sintomas [ 17 43,71 38,758 9,400

Dias inicio

Tabla 11. Estadistica descriptiva de los dias transcurridos desde el inicio de los sintomas y
la presencia o no de precipitados en los ojos con CCS en fase inicial.

La presencia de precipitados en los ojos con CCS en fase inicial y la MAVC inicial
no mostraban una relacidn estadisticamente significativa (p = 0,474, t-Student
para muestras independientes). La presencia de precipitados en los ojos con CCS
en fase inicial y los sintomas en fase inicial de vision borrosa, escotoma,
metamorfopsia, discromatopsia y micropsia no mostraban una relacion
estadisticamente significativa (p = 0,984, 0,240, 0,135, 0,053 Yy 0,130
respectivamente, chi-cuadrado de Pearson).

La presencia de precipitados en los ojos con CCS en fase de resolucion y la
MAVC final mostraban una relacién estadisticamente significativa (p = 0,009, t-
Student para muestras independientes) (tabla 12). La presencia de precipitados
en los ojos con CCS en fase de resolucion y los sintomas en fase de resolucion de
vision borrosa, escotoma, metamorfopsia, discromatopsia y micropsia no
mostraban una relacion estadisticamente significativa (p = 0,731, 0,835, 0,350,
0,103 Y 0,951 respectivamente, chi-cuadrado de Pearson).



I S S
Ojo CCS Fase Resolucién t1p la medla
MAVC B[ 1,000 ,0000  ,0000

final 33 ,955 ,0038  ,0163

Tabla 12. Estadistica descriptiva de la MAVC final y la presencia o no
de precipitados en los ojos con CCS en fase de resolucién.

La presencia de precipitados en los ojos con CCS en fase inicial y el tamario de la
bulla no mostraban una relacion estadisticamente significativa (p = 0,065,
prueba U de Mann-Whitney para muestras independientes).

La presencia de precipitados en los ojos con CCS en fase inicial y la duracion del
desprendimiento de neuroepitelio mostraban una relacién estadisticamente
significativa (p = 0,047, t-Student para muestras independientes) (tabla 13).

P N e R
O]o CCS Fase Inicial tipica de la media
Duracion de 21 13,33 55,057 12,014

DNE (dias) 17 15818 79,276 19,227

Tabla 13. Estadistica descriptiva de la duracién del DNE y la presencia o no
de precipitados en los ojos con CCS en fase inicial.

La presencia de precipitados en los ojos con CCS en fase inicial y los parametros
tomograficos iniciales de GMM, GMC, grosor de la GCC-IPL medio y minimo,
grosor de la CNE, longitud de los OS y el GCS no mostraban una relacién
estadisticamente significativa (p = 0,918, 0,557, 0,649, 0,302, 0,355, 0,659 Y 0,120
respectivamente, prueba U de Mann-Whitney).

La presencia de precipitados en los ojos con CCS en fase de resolucion y los
parametros tomograficos finales de GMM, GMC, grosor de la GCC-IPL medio y
minimo, grosor de la CNE, longitud de los OS y el GCS no mostraban una
relacidon estadisticamente significativa (p = 0,545, 0,489, 0,226, 0,180, 0,142, 0,812
y 0,796 respectivamente, prueba U de Mann-Whitney).



Desprendimiento del epitelio pigmentario (DEP)

Observamos DEPs en 26,3% de los ojos con CCS y en 18,4% de los ojos adelfos en
fase inicial. En fase de resolucidn, el 23,7% de los ojos con CCS presentaban DEPs

(tabla 14).
DEP CCS Total
No Si
DEP CCS No 28 o) 28
Total 29 9 38

p = 0,000 (Chi-cuadrado de Pearson)

Tabla 14. Relacién entre DEP en fase inicial y en fase resolucién en los ojos con CCS

Atrofia

Observamos focos de atrofia en 39,5% de los ojos con CCS y en 36,8% de los ojos
adelfos en fase inicial. En fase de resolucion, el 42,1% de los ojos con CCS
presentaban focos de atrofia (tabla 15).

Fase Resolucion
No Si
Atrofia CCS No 22 1 23
Total 22 16 38
p = 0,000 (Chi-cuadrado de Pearson)

Tabla 15. Relacion entre atrofia en fase inicial y en fase resolucion en los ojos con CCS



4.4. ANGIOFLUORESCEINGRAFIA

Tipo de punto de fuga

El punto de fuga en “mancha de tinta” se observé en 29 pacientes (76,3%), el
punto de fuga en “chimenea” en 8 (21,1%) y no se observé punto de fuga en 1
(2,6%).

El tipo de punto de fuga y los sintomas en fase inicial de vision borrosa,
escotoma, metamorfopsia, discromatopsia y micropsia no mostraban una
relacion estadisticamente significativa (p = 0,160, 0,741, 0,698, 0,185 y 0,852
respectivamente, prueba de chi-cuadrado de Pearson).

El tipo de punto de fuga y los sintomas en fase de resolucion de escotoma,
metamorfopsia, discromatopsia y micropsia no mostraban una relacion
estadisticamente significativa (p = 0,522, 0,513, 0,743 y 0,675 respectivamente,
prueba de chi-cuadrado de Pearson). Sin embargo, la relacion con el sintoma de
vision borrosa en fase de resolucién era estadisticamente significativo (p = 0,030,
prueba de chi-cuadrado de Pearson) (tabla 16).

Tipo de punto de fuga Total

Mancha de tinta Chimenea
Si 5 5 10
Total 29 8 37

Tabla 16. Tabla de contingencia que muestra la relacién entre el tipo de punto de fuga y

el sintoma de vision borrosa en fase de resolucién.

El tipo de punto de fuga y los dias transcurridos desde el inicio de los sintomas,
la MAVC inicial, la MAVC final, el tamafio de la bulla y la duracion del DNE no
mostraban una relacion estadisticamente significativa (prueba U de Mann-
Whitney para muestras independientes) (tabla 17).



Tipo de N | Media | Desv. Error tip. “
ot | e e
Mancha de tinta 29 29,45 23,730 4,407 0,941
([SHTINEEE Chimenea 8 41,63 45,008 15,913
Mancha de tinta 29 0,828 0,2202 0,0409 0,984
inicial Chimenea 8 0838 0,923 0,0680

Mancha de tinta 29 0,959 0,0867  0,0161 0,705
final Chimenea 8 0,963 0,061 0,0375
Bulla Mancha de tinta 29 11,2562 8,20470 1,52357 0,077
(mm?) Chimenea 8 18,1013  13,19435 4,66401
DINTate i Ne (M Mancha de tinta 29 133,97 76,358 14,179 0,608
IDNINGIESI Chimenea 8 133,00 48,733 17,230

Tabla 17. Relacién entre el tipo de punto de fuga y los dias transcurridos desde el inicio de los
sintomas , la MAVC inicial, la MAVC final, el tamario de la bulla y la duracién del DNE.

El tipo de punto de fuga y los parametros tomograficos iniciales de GMM, GMC,
grosor de la GCC-IPL medio y minimo, el grosor de la CNE, la longitud de los OS
y el GCS no mostraban una relacion estadisticamente significativa (p = 0,062,
0,134, 0,768, 0,706, 0,722, 0,585 y 0,106 respectivamente, prueba U de Mann-
Whitney para muestras independientes).

El tipo de punto de fuga y los parametros tomograficos finales de GMC, grosor de
la GCC-IPL medio y minimo, el grosor de la CNE y el GCS tampoco mostraban
una relacion estadisticamente significativa (p = 0,268, 0,941, 0,739, 0,671 y 0,071
respectivamente, prueba U de Mann-Whitney para muestras independientes).
Sin embargo, el tipo de punto de fuga y el GMM vy la longitud de los OS final
mostraban una relacidén estadisticamente significativa (p = 0,016 y 0,023
respectivamente, prueba U de Mann-Whitney para muestras independientes)
(tabla 18).
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Tabla 18. Relacion entre el tipo de punto de fuga y el grosor macular medio y

PEP
Anomalia
OCT en DEP
torno al semi-
punto de SIVQTIES:
fuga DEP
plano

Total

Chimenea 8
Mancha de tinta 29
Chimenea 8

286,63
295,75

33,14

46,88

26,529
11,781

17,57

la longitud de los OS en fase de resolucién.

Recuento
% dentro de tipo
de punto de fuga
Recuento
% dentro de tipo
de punto de fuga
Recuento
% dentro de tipo
de punto de fuga
Recuento
% dentro de tipo
de punto de fuga

No PF

0,0%

1
100,0%
0,0%

1
100,0%

Mancha Chimenea
de tinta

12 o)

41,4% 0,0%

7/ 2

24,1% 25,0%

10 6

345%  75,0%

29 8

100,0%  100,0%

5,105
4,165
8,618 1,6

6,212

Tipo de Media Desv1ac1on Error tip. de
punto de fuga la media

I RSNE@E Mancha de tinta

Tipo de punto de fuga Total

12
31,6%

10
26,3%

16
42,1%

38
100,0

%

Tabla 19. Tabla de contingencia mostrando la anomalia en la OCT en torno al punto de fuga



Numero de puntos de fuga

En 32 pacientes (84,2%) se detecté un punto de fuga, en 4 (10,5%) dos o mas
puntos de fuga, en 1 (2,6%) mas de 3 puntos de fuga y en 1 (2,6%) ningun punto
de fuga.

El namero de puntos de fuga y los sintomas en fase inicial de visién borrosa,
escotoma, metamorfopsia, discromatopsia y micropsia no mostraban una
relacidon estadisticamente significativa (p = 0,309, 0,289, 0,407, 0,459 y 0,139
respectivamente, prueba de chi-cuadrado de Pearson).

El nimero de puntos de fuga y los sintomas en fase de resolucién de vision
borrosa, escotoma, metamorfopsia, discromatopsia y micropsia tampoco
mostraban una relacién estadisticamente significativa (p = 0,467, 0,187, 0,061,
0,204 Y 0,165 respectivamente, prueba de chi-cuadrado de Pearson).

La relacion entre el nimero de puntos de fuga y los dias transcurridos desde el
inicio de los sintomas, la MAVC inicial y final, el tamario de la bulla y la duracién
del DNE no era estadisticamente significativa (prueba U de Mann-Whitney para
muestras independientes) (tabla 20).

wamemps || " PR G
Numero PF tip. la media
IDJELR LGt 1 PF 32 31,78 30,954 5,472 0,378
(EELlInEl 2omas PF 5 32,75 19,328 9,664
MAVC 1 PF 32 ,819 ,2117 ,0374 0,483
inicial 2o0masPF 5 875 ,2500 ,1250
MAVC final [§8%3 32,953 ,0950 ,0168 0,307
2 0 mas PF 5 1,000 ,0000 ,0000
Bulla (mm*) [ERY3 32 12,4366  7,92381 1,40075 0,241
2o0mas PF 5 14,6525 20,16510 10,08255
Duracion [§843 32 139,03 72,625 12,838 0,615
DNE 2o0mas PF 5 14,75 42,594 21,297

Tabla 20. Relacién entre el niimero de puntos de fuga y los dias transcurridos desde el inicio de los
sintomas, la MAVC inicial y final, el tamario de la bulla y la duracién del DNE.



El nimero de puntos de fuga y los pardmetros tomograficos iniciales de GMM,
GMC, grosor de la GCC-IPL medio y minimo, el grosor de la CNE, la longitud de
los OS y el GCS tampoco mostraban relacion estadisticamente significativa
(prueba U de Mann-Whitney para muestras independientes) (tabla 21).

Numero PF tip. de la media
1 PF 32 336,09 45,02 8,12 0,546
inicial 2o0masPF 5 368,75 98,66 49,33
1 PF 32 512,28 100,33 17,74 0,651
inicial 2o0mas PF 5 522,75 205,92 102,96

GCC-IPL 1 PF 32 43,00 22,48 3,97 0,615
YA RJ[JE@N > 0 mds PF 5 46,50 27,06 13,53
inicial
1 PF 32 19,66 17,17 3,04 0,960
O JUGFIIGEIY 2 0 mds PF 5 16,50 13,77 6,89
1 PF 32 74,81 17,71 3,13 0,420
O JEEFIIECEIN 20 masPF 5 84,25 2148 10,74
1 PF 32 73,31 15,08 2,67 0,181
CCS inicial 2o0mas PF 5 81,25 9,71 4,85
GCS 0jo CCS Ryl 32 359,91 56,68 10,02 0,580
inicial 2o0masPF 5 375,50 81,28 40,64

Tabla 21. Relacién entre el numero de puntos de fuga y el grosor macular medio y central,
el grosor de la GCC-IPL medio y minimo, el grosor de la CNE,
la longitud de los OS y el grosor coroideo subfoveal.

La relacion entre el nimero de puntos de fuga y los parametros tomograficos
finales de GMM, GMC, grosor de la GCC-IPL medio y minimo, el grosor de la
CNE, la longitud de los OS y el GCS tampoco era estadisticamente significativa
(p = 0,688, 0,149, 0,705, 0,859, 0,578, 0,197, 0,131 respectivamente, prueba U de
Mann-Whitney para muestras independientes).



Localizacion del punto de fuga

El punto de fuga se hall6 en el sector nasal-superior en 20 pacientes (52,6%),
nasal-inferior en 6 (15,8%), foveal en 4 (10,5%), temporal-inferior en 4 (10,5%) y
temporal-superior en 3 (7,9%). En un caso (2,6%), el punto de fuga se localizaba
fuera de las 3000 pm.

La relacion entre el la localizacion del punto de fuga y el tipo de punto de fuga
no mostro significacion estadistica (p = 0,41, prueba de chi-cuadrado) (tabla 22).

Tipo de punto de fuga Total

No PF Mancha de tinta ~ Chimenea
Foveal o) 4 o 4
Nasal-superior 0 16 4 20
Nasal-inferior 0 4 2
Temporal-superior 5 o 3
Temporal-inferior > N 4
Total 1 28 8 37

Tabla 22. Relacién entre el la localizacion del punto de fuga vy el tipo de punto de fuga

Tipo de punto de fuga Total

No PF Mancha Chimenea

de tinta
Dentro de  Recuento o 19 5 24
las 1500 pm % dentro de Tipo  0,0% 65,5% 62,5% 63,2%
de punto de fuga
Entrelas  Recuento 1 10 3 14
1500 ylas % dentro de Tipo  100,0% 34,5% 37,5% 36,8%
3000 pm  de punto de fuga
Recuento 1 29 8 38
Total % dentro de Tipo  100,0% 100,0% 100,0% 100,0%

de punto de fuga

Tabla 23. Tabla de contingencia mostrando la frecuencia de la localizacion de los dos tipos de
punto de fuga dentro de las 1500 um y entre las 1500 y 3000 um.

La localizacion del punto de fuga y el sintoma de escotoma en fase inicial
mostraba una relaciéon estadisticamente significativa (p = 0,048, prueba de chi-
cuadrado de Pearson) (tabla 24). En cambio, los sintomas en fase inicial de
vision borrosa, metamorfopsia, discromatopsia y micropsia no mostraban una
relacién estadisticamente significativas (p = 0,298, 0,149, 0,588 y 0,881
respectivamente, prueba de chi-cuadrado de Pearson).



Escotoma Inicial MK

No Si
Dentro de las 1500 pum 6 18 24
Entre las 1500 y las 3000 pym 8 6 14
Total 14 24 38

Tabla 24. Tabla de contingencia mostrando la relacién entre la localizacién del punto de fuga
dentro de las 1500 pum y entre las 1500 y 3000 um y el sintoma de escotoma en fase inicial.

La localizaciéon del punto de fuga y los sintomas en fase de resolucion de vision
borrosa, escotoma, metamorfopsia, discromatopsia y micropsia no mostraban
una relacién estadisticamente significativa (p = 0,198, 0,298, 0,402, 0,304 y 0,965
respectivamente, prueba de chi-cuadrado de Pearson).

La localizacion del punto de fuga y la MAVC inicial y final, la duracién de los
sintomas y la duracién del DNE no mostraban una relacién estadisticamente
significativa (p = 0,768, 0,591, 0,935 y 0,525 respectivamente, prueba U de Mann-
Whitney para muestras independientes). Sin embargo, la localizacion del punto
de fuga y el tamafio de la bulla mostraban una relacion estadisticamente
significativa (p = 0,040, prueba U de Mann-Whitney para muestras
independientes) (tabla 25).

Localizacion PF Error tip. M
BHIIEEE Dentro de las 1500 pum 24 10,08 7,29 1,48959
(WM Entre las 1500 y las 3000 ym 14 16,03 11,71 3,13014
Tabla 25. Relacién entre la localizacién del punto de fuga dentro de las 1500 um y
entre las 1500 y 3000 um y el tamario de la bulla.

La localizacion del punto de fuga y los parametros tomograficos iniciales de
GMM, GMC, grosor de la GCC-IPL medio y minimo, el grosor de la CNE, la
longitud de los OS y el GCS no mostraban una relacién estadisticamente
significativa (p = 0,405, 0,809, 0,844, 0,324, 0,892, 0,988 y 0,486 respectivamente,
prueba U de Mann-Whitney para muestras independientes).

La localizacion del punto de fuga y los parametros tomograficos finales de GMM,
GMC, grosor de la GCC-IPL medio y minimo, el grosor de la CNE, la longitud de
los OS y el GCS no mostraban una relaciéon estadisticamente significativa (p =
0,235, 0,844, 0,129, 0,332, 0,289, 0,544 Y 0,762 respectivamente, prueba U de
Mann-Whitney para muestras independientes).



Desprendimiento del epitelio pigmentario retiniano
Se observo un DEP en 10 de los ojos con CCS (26,3%) y en 7 de los ojos adelfos

(18,4%). Las tablas 26 y 27 muestran la relacion entre el DEP angiografico y
tomografico en los ojos con CCS y adelfos.

DEP en OCT ojo CCS Total

No Semicircular Plano
ojo CCS Si 1 6 3 10
Total 10 10 18 38

Tabla 26. Relacién entre el DEP angiogrdfico y el DEP tomogrdfico en los ojos con CCS

DEP en OCT ojo adelfo Total

No Semicircular Plano
DEP en AFG No 29 2 o 31
Total 31 5 2 38

Tabla 27. Relacién entre el DEP angiogrdfico y el DEP tomogrdfico en los ojos adelfos.

Atrofia

Se observaron focos de atrofia en el 39,5% de los ojos con CCS y en el 36,8% de
los ojos adelfos.

La atrofia y los sintomas en fase inicial de vision borrosa, escotoma,
metamorfopsia, discromatopsia y micropsia no mostraban una relacién
estadisticamente significativa (p = 0,226, 0,744, 0,802, 0,191 y 0,727
respectivamente, prueba de chi-cuadrado de Pearson).

La atrofia y los sintomas en fase de resolucion de vision borrosa, metamorfopsia,
discromatopsia y micropsia no mostraban una relacion estadisticamente
significativa (p = 0,475, 0,339, 0,215 Yy 0,079 respectivamente, prueba de chi-
cuadrado de Pearson). Sin embargo, la atrofia y el sintoma de escotoma en fase
de resolucion mostraban una relacion estadisticamente significativa (p = 0,031,
prueba de chi-cuadrado de Pearson) (tabla 28).



AFG Atrofia Ojo CCS Total

No Si
Escotoma en fase final  \[o] 15 14 29
Si 8 1 9

Total 23 15 38

Tabla 28. Relacién entre la atrofia angiogrdfica y el escotoma en fase final.

La atrofia y los dias transcurridos desde el inicio de los sintomas, la MAVC inicial
y final, el tamarfio de la bulla, la duracién de los sintomas y la duracién del DNE
no mostraban relacion estadisticamente significativa (p = 0,858, 0,244, 0,791,
0,139, 0,228 y 0,194 respectivamente, prueba U de Mann-Whitney para muestras
independientes).

La atrofia y los parametros tomograficos iniciales de GMM, GMC, el grosor de la
GCC-IPL medio y minimo, el grosor de la CNE y el GCS no mostraban relacion
estadisticamente significativa (p = 0,324, 0,210, 0,881, 0,730, 0,183 y 0,238
respectivamente, prueba U de Mann-Whitney para muestras independientes).
Sin embargo, la relacion entre la atrofia y la longitud de los OS en fase inicial era
estadisticamente significativa (p = 0,026, prueba U de Mann-Whitney para
muestras independientes) (tabla 29).

AFG Atrofia Media Desviacion | Error t1p de
NS S S
No 23 78,43 16,404 3,42
Fase inicial S 15 66,87 9,606 2,48

Tabla 29. Relacién entre la atrofia angiogrdfica y la longitud de los OS en fase inicial.

La atrofia y los pardmetros tomograficos finales de GMM, GMC, el grosor de la
GCC-IPL medio y minimo, el grosor de la CNE, la longitud de los OS y el GCS no
mostraban relacion estadisticamente significativa (p = 0,385, 0,654, 0,976, 0,858,
0,799, 0,952 y 0,378 respectivamente, prueba U de Mann-Whitney para muestras
independientes).



4.5. AUTOFLUORESCENCIA

Punto de fuga

El punto de fuga fue hipoautofluorescente en el 100% de los casos tanto en la fase
inicial como en la fase de resolucion.

Desprendimiento del neuroepitelio

En fase inicial, 23 ojos (60,5%) mostraron un DNE isoautofluorescente y 15 ojos
(39,5%) un DNE hiperautofluorescente.

La AF del DNE inicial y los dias transcurridos desde el inicio de los sintomas
mostraban una relacién estadisticamente significativa (p = 0,012, t-Student para
muestras independientes) (tabla 30).

AF del DNE Inicial N | Media | Desviaciéon | Error tip. de
tip. la media

Dias Isoautofluorescente 23 22,26 13,994 2,018

(WGl Hiperautofluorescente 15 45,93 39,460 10,188
sintomas

Tabla 30. Relacién entre la AF del DNE inicial y los dias transcurridos
desde el inicio de los sintomas

La AF del DNE en fase inicial y la MAVC inicial no mostraban relacion
estadisticamente significativa (p = 0,496, prueba U de Mann-Whitney para
muestras independientes). Igualmente, la relaciéon con los sintomas en fase
inicial de escotoma, metamorfopsia, discromatopsia y micropsia tampoco eran
estadisticamente significativas (p = 0,089, 0,225, 0,429 y 0,056 respectivamente,
chi-cuadrado de Pearson). Sin embargo, con el sintoma de vision borrosa en fase
inicial mostraba una relacién estadisticamente significativa (p = 0,046, chi-
cuadrado de Pearson) (tabla 31).

AF del DNE Inicial Total

Isoautofluorescente Hiperautofluorescente

Vision Borrosa No 8 1 9
Inicial Si 15 14 29
Total 23 15 38

Tabla 31. Relacién entre la AF del DNE y la visién borrosa en fase inicial.



La AF del DNE en fase inicial y el tamafo de la bulla mostraban una relacion
estadisticamente significativa (p = 0,001, prueba U de Mann-Whitney para
muestras independientes) (tabla 32).

AF del DNE Inicial Media Desv1ac1on Error tip.
de la media

VIEM [soautofluorescente 9,01 7,63194 1,59137
Gl Hiperautofluorescente 15 18,11 9,96779 2,57367

Tabla 32. Relacién entre la AF del DNE inicial y el tamario de la bulla.

La AF del DNE en fase inicial y el tipo de punto de fuga mostraban una relacion
estadisticamente significativa (p = 0,002, chi-cuadrado de Pearson) (tabla 33).

AF del DNE Inicial Total

Isoautofluorescente Hiperautofluorescente

Sl Mancha de tinta 22 7 29
([N Chimenea 1 7 8
Total 23 14 37

Tabla 33. Relacién entre la AF del DNE inicial y el tipo de punto de fuga.

La AF del DNE en fase inicial y el nimero de puntos de fuga y la localizacion del
punto de fuga no mostraban relacion estadisticamente significativa (p = 0,452 y
0,089 respectivamente, chi-cuadrado de Pearson).

La AF del DNE en fase inicial y el GMM y GMC iniciales mostraban una relacion

estadisticamente significativa (p = 0,013 y 0,035 respectivamente, prueba U de
Mann-Whitney para muestras independientes) (tabla 34).

.
la medla
Isoautofluorescente 321,39 40, 659 8,478
CCS Hiperautofluorescente 15 362,6 59,462 15,353
Isoautofluorescente 23 471,09 113,031 23,569
CCS Hiperautofluorescente 15 549,33 117,428 30,32

Tabla 34. Relacion entre la AF del DNE y el grosor macular medio y central en fase inicial.




La AF del DNE en fase inicial y los demas pardmetros tomograficos iniciales
(grosor de la GCC-IPL medio y minimo, el grosor de la CNE, la longitud de los
OS y el GCS) no mostraban relacién estadisticamente significativa (p = 858,
0,330, 0,156, 0,394 y 0,720 respectivamente, prueba U de Mann-Whitney para
muestras independientes).

En fase de resolucidn, 18 ojos (47,4%) mostraron una isoautofluorescencia en el
area del DNE, 1 ojo (2,6%) una hipoautofluorescencia y 19 ojos (50%) una
hiperautofluorescencia.

La AF del DNE en fase de resolucion y la MAVC final no mostraban relacion
estadisticamente significativa (p = 0,672, prueba U de Mann-Whitney para
muestras independientes). Igualmente, con los sintomas en fase de resolucion de
vision borrosa, escotoma, metamorfopsia, discromatopsia y micropsia tampoco
mostraba relacion estadisticamente significativa (p = 0,084, 0,817, 0,056, 0,662 y
0,673 respectivamente, chi-cuadrado de Pearson).

La AF del DNE en fase de resolucion y los parametros tomograficos finales
(GMM, GMC, grosor de la GCC-IPL medio y minimo, grosor de la CNE, longitud
de los OS y GCS) no mostraban relacion estadisticamente significativa (p = 0,574,
1,00, 0,761, 0,843, 0,563, 0,643 y 0,988 respectivamente, prueba U de Mann-
Whitney para muestras independientes).

Punteado autofluorescente

En fase inicial, 5 ojos (13,2%) presentaban una hipoautofluorescencia
granular, 6 ojos (15,8%) una hiperautofluorescencia granular, 7 ojos (18,4%) una
hiper-hipoautofluorescencia  granular 'y 1 ojo (2,6%) puntos
hipoautofluorescentes aislados.

En los ojos adelfos, 31,6% (12 o0jos) presentaban puntos
hipoautofluorescentes aislados, 18,4% (7 ojos) una hiper-hipoautofluorescencia
granular y 15,8% (6 ojos) una hipoautofluorescencia granular.

En fase de resolucion, 18 ojos (47,4%) presentaban una
hiperautofluorescencia granular, 15 ojos (39,5%) una hiper-hipoautofluorescencia
granular y 2 ojos (5,3%) una hipoautofluorescencia granular.

La hiperautofluorescencia granular en los ojos con CCS y la presencia de
precipitados en la retinografia mostraron una relacion estadisticamente
significativa tanto en fase inicial como en fase de resolucion (p = 0,000 en
ambos, prueba de chi-cuadrado) (tablas 35y 36).



Precipitados Ojo CCS Fase inicial Total
No Si

HiperAF granular [\[oJeYe 5 25
Ojo CCS Inicial [T 12 13
Total 21 17 38

Tabla 35. Tabla de contingencia mostrando la relacién entre la hiperautofluorescencia granular en
los ojos con CCS en fase inicial y la presencia de precipitados en la retinografia.

Precipitados Ojo CCS Fase final Total
No Si

HiperAF granular [BN[J 0 25
Ojo CCS Final Si o 33 33
38

Total 5 33

Tabla 36. Tabla de contingencia mostrando la relacién entre la hiperautofluorescencia granular en
los ojos con CCS en fase final y la presencia de precipitados en la retinografia.

La hipoautofluorescencia granular en los ojos con CCS y la presencia de
atrofia en la retinografia mostraron una relacidon estadisticamente significativa
tanto en fase inicial como en fase de resolucién (p = 0,000 en ambos, chi-

cuadrado de Pearson) (tabla 37y 38).

Atrofia Ojo CCS Fase inicial Total
No Si

HipoAF granular [E\[sJlP5t 4 25
Ojo CCS Inicial [} 11 13
Total 23 15 38

Tabla 37. Tabla de contingencia mostrando la relacion entre la hipoautofluorescencia granular en
los ojos con CCS en fase inicial y la presencia de atrofia en la retinografia.

Atrofia Ojo CCS Fase resolucion Total
No Si

ISIIN N EHUIEIAE No 18 3 21
Ojo CCS Resol. [ 13 17
Total 22 16 38

Tabla 38. Tabla de contingencia mostrando la relacién entre la hipoautofluorescencia granular en
los ojos con CCS en fase de resolucién y la presencia de atrofia en la retinografia.



4.6. TOMOGRAFIA DE COHERENCIA OPTICA

B
%)

La media de los dias transcurridos desde el inicio de los sintomas y la primera
OCT fue de 12 + 21,18. La media de los dias transcurridos desde el inicio de los
sintomas y la ultima OCT fue de 133,39 + 69,76 (duracion del DNE).

La correlacion entre la duracion del DNE y la duracién de los sintomas era
estadisticamente significativa (r = 0,811, p = 0,000, correlacion de Pearson). La
duracion del DNE en los pacientes con remisiéon de los sintomas (25 pacientes)
fue de 131,12 + 59,01 dias y en los pacientes sin remisién de los sintomas (13
pacientes) fue de 137,77 + 88,29 (p = 0,785, t-Student para muestras
independientes).

Grosor macular medio y por sectores

GMMedio1 276,00 507,00 337,6579 52,32088
GMCentrali 290,00 823,00 501,9737 119,65163
[@RLISsOyl 307,00 713,00 425,2368 94,48193
GMTemporali [PXsYRele) 754,00 418,8947 102,16171
GMNasal1 321,00 759,00 462,1579 113,44257
GMlnferior1 303,00 817,00 448,7368 124,32166

Tabla 39. Grosor macular medio y por sectores de los ojos con CCS en fase inicial

GMMedioA1 258,00 327,00 287,2368 13,88842
GMCentralA1 216,00 371,00 262,5000 27,67548
GMSuperiorA1 [EPX¥ NI 375,00 330,3421 18,66095
GMTemporalA1 [EBlZ¥el) 364,00 315,9474 18,49755
GMNasalA1 285,00 377,00 332,0263 20,48135

GMInferiorA1 281,00 373,00 328,0789 19,83633

Tabla 0. Grosor macular medio y por sectores de los ojos adelfos en fase inicial

GMMedioC 233,00 299,00 281,3226 12,61319
GMCentralC 234,00 306,00 261,6129 18,54306
GMSuperiorC |BVER] 388,00 279,2258 52,33272
GMTemporalC JBXeYRels) 346,00 279,9355 41,44469
GMNasalC 161,00 351,00 273,7742 43,55817
GMInferiorC 201,00 362,00 276,7097 47,14106

Tabla 41. Grosor macular medio y por sectores de los ojos del grupo control.



GMMedio2 251,00 391,00 288,0000 23,30642
GMCentral2 188,00 299,00 240,8421 25,05510
@RIyl 280,00 372,00 320,8158 19,01330
GMTemporal2 [BlyleXels) 352,00 307,2105 17,68670
GMNasalz 242,00 358,00 313,5263 23,88230
GMlnferior2 272,00 360,00 315,0789 21,32424

Tabla 42. Grosor macular medio y por sectores de los ojos con CCS en fase de resolucién

GMMedioA2 264,00 327,00 288,2222 13,91014
GMCentralA2 [PAVN 305,00 260,5526 21,05424
GMSueriorA2 XA 375,00 329,5789 18,884 62

QYISO IR 275,00 364,00 316,2895 18,38023
GMNasalA2 290,00 377,00 332,1053 20,14379
GMInferiorA2 [PX¥Rel) 373,00 327,7895 18,01825

Tabla 43. Grosor macular medio y por sectores de los ojos adelfos en fase de resolucién
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Grdfico 6. Grosor macular medio y por sectores en fase inicial de los ojos CCS, adelfos y controles.
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Grdfico 7. Grosor macular medio y por sectores en fase resolucién de los ojos
CCS, adelfos y controles.

Las diferencias entre el grosor macular medio y de todos los sectores de los ojos
con CCS y de los ojos adelfos en fase inicial mostraron una relacion
estadisticamente significativa (tabla 44).

Desviacion
tipica

Error 95% Intervalo de

tip. de la Confianza

medi

50,42 50,12 8,13 33,95 66,900 0,000
GMMedioA1

239,47 122,40 19,86 199,24 279,71 0,000
GMCentralA1

94,89 93,21 15,12 64,26 125,53 0,000
GMSuperiorA1

102,95 97,97 1580 70,74 13515 0,000
GMTemporalA1

130,13 113,64 18,44 92,78 167,49 0,000
GMNasalA1

120,66 120,67 19,58 80,99 160,32 0,000
GMInferiorA1

Tabla 44. Relacion entre el GM medio y por sectores de los ojos con CCS 'y los ojos adelfos
en fase inicial (t-Student para muestras relacionadas)




Las diferencias entre el grosor macular medio y de todos los sectores de los ojos
con CCS en fase inicial y de los ojos del grupo control mostraron una relacion
estadisticamente significativa (tabla 45).

Dif. de Error tip 95% Intervalo de
Medias de la dif. Confianza

GMMedio1- 56,33 9,63 37,12 75,55 0,000
GMMedioC
GMCentrali- 240,36 21,73 196,99 283,73 0,000
GMCentralC

GMSuperior1- 146,01 18,99 108,11 183,91 0,000
GMSuperiorC

GMTemporali- 138,95 19,56 99,91 178,00 0,000
GMTemporalC
GMNasali- 188,38 21,59 145,29 231,47 0,000
GMNasalC
GMiInferiori- 172,02 23,63 124,87 219,19 0,000
GMInferiorC

Tabla 45. Relacién entre el GM medio y por sectores de los ojos con CCS en fase inicial y
de los ojos del grupo control (t-Student para muestras independientes)

estadisticamente significativa (tabla 46).

Dif. de Error tip. 95% Intervalo de
Medias de la dif. Confianza
5,91

3,23 -0,52 12,35 0,071

GMMedioA1-
GMMedioC
GMCentralA1- 0,89 5,81 -10,72 12,49 0,879
GMCentralC
GMSuperiorAi- 51,12 9,12 32,92 69,31 0,000
GMSuperiorC
GMTemporalA1- 36,01 7,49 21,06 50,96 0,000
GMTemporalC
GMNasalAi- 58,25 7,96 42,37 74,14 0,000
GMNasalC

GMInferiorAi- 51,37 8,43 34,55 68,19 0,000
GMInferiorC

Tabla 46. Relacién entre el GM medio y por sectores de los ojos adelfos en fase inicial y
de los ojos del grupo control (t-Student para muestras independientes)



Las diferencias entre el grosor macular medio y de todos los sectores de los ojos
con CCS en fase inicial y en fase de resolucion mostraron una relacion
estadisticamente significativa (tabla 47).

Media Error 95% Intervalo de
ip. tip. de la Confianza

GMMedio1- 49,66 51,09 8,29 32,86 66,45 0,000
GMMedio2z
GMCentrali- 261,13 122,90 19,93 220,73 301,53 0,000
GMCentral2
GMSuperiori- 104,42 97,68 15,84 72,31 136,52 0,000
GMSuperior2
GMTemporali- 111,68 99,99 16,22 78,81 144,55 0,000

GMTemporalz
GMNasali- 148,63 118,47 19,21 109,68 187,57 0,000
GMNasal2
GMInferiori- 133,65 121,97 19,78 93,56 173,75 0,000
GMlInferior2

Tabla 47. Relacién entre el GM medio y por sectores de los ojos con CCS en fase inicial
y fase de resolucién (t-Student para muestras relacionadas)

La diferencia entre el grosor macular medio de los ojos con CCS y de los ojos
adelfos en fase de resolucidon no mostré una relacion estadisticamente
significativa. Las diferencias por sectores si eran estadisticamente significativas
(tabla 48).

Error tip. | 95% Intervalo de
de la Confianza

GMMedioz- 0,333 18,65 3,11 -5,978 6,645 0,915
GMMedioA2

GMCentral2- -19,71 16,34 2,65 -25,08 -14,34 0,000
GMCentralA2

GMSuperior2- -8,76 14,76 2,39 -13,62 -3,01 0,001
GMSuperiorA2

GMTemporalz- -9,08 14,73 2,39 -13,92 -4,24 0,001
GMTemporalA2
GMNasalz- -18,58 16,12 2,62 -23,88 -13,28 0,000
GMNasalA2
GMInferior2- 12,71 18,71 3,04 -18,86 -6,56 0,000
GMInferiorA2

Tabla 48. Relacion entre el GM medio y por sectores de los ojos con CCS y adelfos
en fase de resolucién (t-Student para muestras relacionadas)



La diferencia entre el grosor macular medio de los ojos con CCS en fase de
resolucion y de los ojos del grupo control no mostraron una relacion
estadisticamente significativa. La diferencia por sectores si eran estadisticamente
significativas (tabla 49).

Dif. de Error tip. 95% Intervalo de
Medias de la dif. Confianza

GMMedioz- 6,67 4,66 -2,62 15,08 0,157
GMMedioC

GMCentral2- -20,77 5,42 -31,58 -9,96 0,000
GMCentralC

GMSuperior2- 41,59 9,14 23,35 59,83 0,000

GMSuperiorC

GMTemporalz- 41,59 9,89 21,54 61,64 0,000
GMTemporalC
GMNasalz- 27,28 7,98 11,14 43,41 0,000
GMNasalC
GMInferior2- 39,75 8,26 23,27 56,24 0,000
GMInferiorC

Tabla 49. Relacion entre el GM medio y por sectores de los ojos con CCS en fase de resolucion y ojos
del grupo control (t-Student para muestras independientes)

Las diferencias entre el grosor macular medio y de todos los sectores salvo el
central de los ojos adelfos en fase de resolucion y de los ojos del grupo control
mostraron una relacién estadisticamente significativa (tabla 50).

Dif. de Error tip. 95% Intervalo de
Medias de la dif. Confianza

GMMedioA2- 6,89 3,27 0,38 13,42 0,038
GMMedioC
GMCentralA-2- -1,06 4,83 -10,71 8,59 0,827
GMCentralC
GMSuperiorAz- 50,35 9,13 32,13 68,58 0,000
GMSuperiorC
GMTemporalAz- 36,35 7,48 21,42 51,29 0,000
GMTemporalC
GMNasalAz- 58,33 7,93 42,50 74,16 0,000
GMNasalC
GMInferiorAz- 51,08 8,29 34,53 67,63 0,000
GMInferiorC

Tabla 50. Relacion entre el GM medio y por sectores de los ojos adelfos en fase de resolucion y de los
ojos del grupo control (t-Student para muestras independientes)



Las correlaciones entre el grosor macular medio, central, superior, temporal y
nasal y la MAVC inicial fueron inversamente proporcionales y estadisticamente
significativas (tabla 51 y grafico 8).

| p |
GMMedio1 - MAVC inicial -0,471 0,003
GMCentrali - MAVC inicial -0,359 0,027
GMSuperiori- MAVC inicial -0,538 0,000
GMTemporali - MAVC inicial -0,324 0,047
GMNasal1 - MAVC inicial -0,436 0,006
GMInferior1 - MAVC inicial -0,211 0,204

Tabla 51. Correlacion entre el GM medio y por sectores de los ojos con CCS
en fase inicial y la MAVC inicial
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Grdfico 8. Correlacion entre el GMM de los ojos con CCS en fase inicial y la MAVC inicial

Las correlaciones entre el grosor macular superior, temporal e inferior y la
MAVC final fueron estadisticamente significativas (tabla 52).

| p
GMMedio1 - MAVC final 0,198 0,235
GMCentrali - MAVC final 0,284 0,084
GMSuperiori- MAVC final 0,417 0,009

GMTemporali - MAVC final 0,505 0,001
GMNasal1 - MAVC final 0,260 0,115
GMInferior1 - MAVC final 0,382 0,018

Tabla 52. Correlacién entre el GM medio y por sectores de los ojos con CCS
en fase de resolucion'y la MAVC final



Vision borrosa

Sintoma GM GM GM GM GM GM
Medio1 | Centrali | Sup1 | Temp: | Nasali | Inferior
p = p = P =

p=0216 p = p= 0,631

. ©,03 0,354 0,801 0,077

Escotoma p = p = p =7p =D = p =
0,084 0,739 0,928 0,728 0,868 0,964

I NHUGOnEINEN D = 0,332 P = p =7 = p = p =
0,063 0,023 0,054 0,069 0,275

WEEIWOVHHEN p= 0,91 p =p =7p = p = p —
0,687 0,735 0,595 0,479 0,974

Micropsia p = p = p =7p =D = p =

0,049 0,264 0,973 0,436 0,397 0,058

Tabla 53. Relacién estadistica entre los sintomas y el grosor macular de los ojos
con CCS en fase inicial (prueba U de Mann-Whitney)

Sintoma GM GM GM GM GM GM
Medio2 | Centralz | Sup2 | Temp2 | Nasalz | Inferior2
p = P =P =P = P = P =

Visién borrosa
0,534 0,829 0,486 0,678 0,642 0,868

Escotoma p=o0,101 P = p =7p = p = p= 0,571
0,430 0,837 0,959 0,973

Discromatopsia [ = p = p = p = p = p= 0,177
0,832 0,239 0,245 0,048 0,102

Metamorfopsia [ = p = p =p = p = p= 0,188
0,927 0,115 0,476 0,574 0,697

Micropsia p=0616 p=0,019 p = p = p = p =

0,173 0,062 0,019 0,089

Tabla 54. Relacion estadistica entre los sintomas y el grosor macular de los ojos con
CCS en fase de resolucién (prueba U de Mann-Whitney)



GMMedio1
GMCentrali

GMSuperior:

GMTemporal

GMNasali

GMInferior

Dias inicio Duracion sintomas Duracion DNE
sintomas

I = 0,161

P =0,334
r = 0,035
p=0,835
I = 0,052
p= 01756
I = 0,160

p=0,338
r=0,18

p = 0,482
r = 0,246
p = 0,137

r = 0,305
p = 0,305
r=0,234
p =0,261
I = 0,412
p = 0,041
r = 0,129
p=0,538
r = 0,316
p =0,123
r = 0,036

p = 0,866

r =0, 257
p=0,12
r=o0, 11
p = 0,506
r=0,238
p = 0,150
I = 0,249
p =0,131
I = 0,137
P =0,412
I = 0,150
p =0,368

Tabla 55. Correlacién entre el grosor macular en ojos con CCS en fase inicial y los dias
transcurridos desde el inicio de los sintomas, la duracién de los sintomas

y la duracién del desprendimiento del neuroepitelio

Duracion sintomas Duracion DNE

GMMedio2 I = 0,215 r =0, 085
p = 0,303 p = 0,612
GMCentralz  EEEINYH r =-0,299
p =0,846 p = 0,068
GMSuperiorz BEEJS»E! I =-0,195
p=0,283 p = 0,240
GMTemporal2 EEETeRet]e} I =-0,191
P = 0,704 p = 0,250
GMNasalz I = 0,017 r =-0,063
P = 0,935 p = 0,705
GMiInferior2 r =-0,156 I =-0,245
p=0,458 p =0,138

Tabla 56. Correlacion entre el grosor macular en ojos con CCS en fase de resolucion y la duracién
de los sintomas y la duracién del desprendimiento del neuroepitelio




Capa de células ganglionares y capa plexiforme interna

7 93 459211 24,55153
0 80 213421 1913858
23 188 49,2069  34,20638
13 157 59,1 37,49975
14 146 59,5 33,40017
16 156 553784  31,02898
n o1 511034 2526622
13 126 54,4 31,61362

Tabla 57. GCL-IPL medio, minimo y por sectores de los ojos con CCS en fase inicial

28 8

9 84,2805  1,67559
19 96 81,4737  12,75494
26 100 84,6087  12,48783
25 96 831579 11,0651

34 102 86,0789  1,233u

32 98 84,5263 11,09355
25 98 82,921 12,36469
24 100 84,6842  12,46206

Tabla 58. GCL-IPL medio, minimo y por sectores de los ojos adelfos en fase inicial

92

CCGMedioC 77 83,4839 4,53042
50 89 79,6129 7,42373
76 98 853548 567185
74 03 81,9032 516627
76 97 87,0323 578783
74 94 83,9032 527481
73 94 82,0645  520u
72 o1 82,456 4,62485

Tabla 59. GCL-IPL medio, minimo y por sectores de los ojos del grupo control



Minimo | Maximo Media Desv. tip.
0

2 99 81,4737 16,8263
22 07 74,6842 22,64426
31 105 83,2105  14,45619
30 123 82,8158 15,64445
32 98 823421 16,98374
34 98 82,6053 1414126
28 99 81,7895  14,36993
28 106 855780  12,43498

Tabla 6o. GCL-IPL medio, minimo y por sectores de los ojos con CCS en fase de resolucion

CCGMedioA2 64 98 85,8421  7,33937

42 97 82,2895  10,22601
64 102 85,7632 8,44196
63 100 84,684 736722
66 102 87,5 779033
62 100 858047 724397
63 98 84,5263  8,07645
65 100 86,1053  7,88358

Tabla 61. GCL-IPL medio, minimo y por sectores de los ojos adelfos en fase de resolucion
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Grdfico 9. GCL-IPL medio, minimo y sectorial en fase inicial de los ojos con CCS, adelfos y control.
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Grdfico 10. GCL-IPL medio, minimo y sectorial en fase de resolucion
de los ojos con CCS, adelfos y control.

Error tip. 95% Intervalo de
de la media Confianza

WU LB 3837 26,66 4,32 -47,13 -29,61 0,000
CCGMedioA
CCGMini- -60,13 20,32 3,30 -66,81 -53,45 0,000
CCGMinA
CCGSups- -34,17 38,73 7,19 -48,091 -19,44 0,000
CCGSupA
[WEQLEVgE -26,00 37,85 6,01 -40,13 -11,87 0,001
-CCGInfA
CCGNS1- -26,83 37,61 6,27 -39,56 -14,11 0,000
CCGNSA
CCGNI- -29,1 32,57 5,35 -39,97 -18,25 0,000
CCGNIA
CCGTS1- -32,10 27,05 5,02 -42,39 -21,82 0,000
CCGTSA
CCGTIr- -32,60 31,23 5,70 -44,26 -20,94 0,000
CCGTIA

Tabla 62. Relacion entre el grosor de la GCL-IPL medio, minimo y por sectores de los ojos con
CCSy los ojos adelfos en fase inicial (t-Student para muestras relacionadas)



Inferior Superior

CCGMediol- EEEyAl 4,48 -46,50 -28,63 0,000
CCGMedioC
CCGMini- -58,27 3,65 -65,55 -50,99 0,000
CCGMinC

Dif. de | Error tip. | 95% Intervalo de Confianza
Medias | de la dif.

CCGSups- -36,15 6,25 -48,65 -23,65 0,000
CCGSupC

CCGInferior1- [Es»R:I) 6,80 -36,41 -9,20 0,001
CCGInfC

CCGNS1- -27,53 6,08 -39,68 -15,39 0,000
CCGNSC
CCGNIL- -28,52 5,65 -39,80 -17,25 0,000
CCGNIC
CCGTS1- -30,96 4,64 -40,25 -21,67 0,000
CCGTSC
CCGTh- -28,05 5,74 -39,54 -16,57 0,000
CCGTIC

Tabla 63. Relacién entre el grosor de la GCL-IPL medio, minimo y por sectores de los ojos con
CCS en fase inicial y los ojos del grupo control (t-Student para muestras independientes)

Dif. de | Error tip. | 95% Intervalo de Confianza
Medias | de la dif.

Inferior Superior

CCGMedioA1- %l 2,22 -3,63 5,25 0,718
CCGMedioC
CCGMinAz- 1,86 2,59 -3,31 7,03 0,475
CCGMinC
CCGSupA1- -1,35 2,43 -6,20 3,49 0,578
CCGSupC
CCGInferiorA % 2,31 -3,35 5,86 0,589
1-CCGInfC
CCGNSAi1- -0,95 2,23 -5,40 3,49 0,670
CCGNSC
CCGNIA1- 0,62 2,17 -3,71 4,96 0,775
CCGNIC
CCGTSA1- 0,86 2,38 -3,90 5,61 0,720
CCGTSC
CCGTIA1- 2,23 2,36 -2,48 6,95 0,348
CCGTIC

Tabla 64. Relacion entre el grosor de la GCL-IPL medio, minimo y por sectores de los ojos
adelfos en fase inicial y los ojos del grupo control (t-Student para muestras independientes)



Error tip. 95% Intervalo de
de la media Confianza

UG -3555 27,54 4,47 -44,61 -26,50 0,000
CCGMedio2
CCGMin1 - -53,34 28,23 4,58 -62,62 -44,06 0,000
CCGMin2
CCGSups- -34,41 36,24 6,73 -48,20 -20,63 0,000
CCGSup2
WSl 23,87 39,41 7,20 -38,58 -9,15 0,002
- CCGInf2
CCGNSt - -24,19 36,93 6,15 -36,69 -11,70 0,000
CCGNS2
CCGNIL - -27,08 30,52 5,02 -37,26 -16,91 0,000
CCGNI2
CCGTSt - -29,86 27,99 5,20 -40,51 -19,22 0,000
CCGTS2
CCGTh - -3L,17 31,23 5,70 -42,83 -19,51 0,000
CCGTI2

Tabla 65. Relacién entre el grosor de la GCL-IPL medio, minimo y por sectores de los ojos con CCS
en fase inicial y en fase de resolucién (t-Student para muestras relacionadas)

Media Error tip. 95% Intervalo de
ip. | dela media Confianza
0,74

UGN -437 15,53 2,52 -9,47
GMMedioA2
CCGMin2 - -7,61 20,87 3,39 -14,47 -0,74 0,031
CCGMinA2
CCGSup2 - -2,55 13,62 2,21 -7,03 1,92 0,255
GMSueriorA2
CCGInf2 - -1,87 13,72 2,23 -6,38 2,64 0,407
CCGInfA2
CCGNS2 - -5,16 15,62 2,53 -10,29 -0,02 0,049
CCGNSA2
CCGNI2z - -3,29 13,93 2,26 -7,87 1,29 0,154
CCGNIA2
CCGTSz2 - -2,74 13,55 2,20 -7,19 1,72 0,221
CCGTSA2
CCGTI2 - -0,53 9,62 1,56 -3,69 2,63 0,738
CCGTIA2

0,091

Tabla 66. Relacién entre el grosor de la GCL-IPL medio, minimo y por sectores de los ojos con
CCSy los ojos adelfos en fase de resolucion (t-Student para muestras relacionadas)



Dif. de | Error tip. | 95% Intervalo de Confianza
Medias | de la dif.

Inferior Superior

CCGMedio2- -2,01 3,00 -8,00 3,98 0,505
CCGMedioC
CCGMinz- -4,93 4,25 -13,40 3,55 0,250
CCGMinC

CCGSup2- -2,14 2,76 -7,65 3,36 0,440
CCSupC

CCGInf2- 0,91 2,94 -4,95 6,77 0,757
CCGInfC

CCGNS2- -4,69 3,20 -11,07 1,69 0,147
CCGNSC
CCGNI2- -1,30 2,68 -6,65 4,06 0,630
CCGNIC
CCGTS2- -0,28 2,72 -5,71 5,16 0,920
CCGTSC
CCGTI2- 3,13 2,36 -1,58 7,84 0,189
CCGTIC

Tabla 67. Relacién entre el grosor de la GCL-IPL medio, minimo y por sectores de los ojos con
CCS en fase de resolucién y los ojos del grupo control (t-Student para muestras independientes)

Dif. de | Error tip. | 95% Intervalo de Confianza '
Medias | de la dif.
CCGMedioA> S 1,51 -0,66 5,37 0,123
-CCGMedioC
CCGMinA2- 2,68 2,20 -1,71 7,06 0,227
CCGMinC
CCGSupA2- 0,41 1,77 -3,13 3,95 0,819
CCGSupC
CCGInfA2- 2,78 1,57 -0,35 5,01 0,080
CCGInfC
CCGNSA2- 0,47 1,69 -2,90 3,83 0,782
CCGNSC
CCGNIA2- 1,99 1,56 -1,12 5,10 0,206
CCGNIC
CCGTSA2- 2,46 1,69 -0,90 5,83 0,149
CCGTSC
CCGTIA2- 3,65 1,60 0,45 6,85 0,026
CCGTIC

Tabla 68. Relacién entre el grosor de la GCL-IPL medio, minimo y por sectores de los ojos
adelfos en fase de resolucién y los ojos del grupo control
(t-Student para muestras independientes)



I

CCGMedior - MAVC inicial 0,09 0,592
CCGMinm1 - MAVC inicial 0,223 0,178
CCGSuperior1- MAVC inicial -0,406 0,029
CCGlInferior1 - MAVC inicial 0,231 0,22
CCGNasal-Superior1 - MAVC inicial -0,172 0,316
CCGNasal-Inferior1 - MAVC inicial 0,105 0,536
CCGTemporal-Superior1 - MAVC inicial 0,045 0,815
CCGTemporal-Inferior1 - MAVC inicial -0,143 0,452

Tabla 69. Correlacion entre el grosor de la GCL-IPL medio, minimo y por sectores de los ojos con
CCS en fase inicial y la agudeza visual inicial

I

CCGMedio2 - MAVC final 0,277 0,092
CCGMin2 - MAVC final 0,446 0,005
CCGSuperior2 - MAVC final 0,266 0,106
CCGlInferior2 - MAVC final 0,137 0,413
CCGNasal-Superior2 - MAVC final 0,304 0,064
CCGNasal-Inferior2 - MAVC final 0,151 0,365
CCGTemporal-Superior2 - MAVC final 0,235 0,155
CCGTemporal-Inferior2 - MAVC final 0,011 0,945

Tabla 70. Correlacién entre el grosor de la GCL-IPL medio, minimo y por sectores de los ojos con
CCS en fase inicial y la agudeza visual final



Sintoma CCG | CCG | CCG | CCG | CCG | CCG | CCG | cca
Med: | Min1 | Sup1 | Infi NS1 NI TS1 Th
p =p =P =P =P =P =Pp =P =

Visién borrosa
0,264 0,309 0,365 0,587 0,834 0,873 0,688 0,182

0,340 0,181 0,424 ,017 0,777 0,380 ,048 0,187
0,128 0,422 0,371 0,821 0,202 0,259 0,884 0,700
YESENWNGSES p = p = p =p =Pp =Pp =Pp =p =
- 0139 0,497 ,015 0,892 0,143 0,618 0,345 0,411

0,450 0,248 0,695 0,557 0,371 0,147 0,400 0,364

Tabla 71. Relacién estadistica entre los sintomas y el grosor de la GCL-IPL de los ojos con CCS en
fase inicial (prueba U de Mann-Whitney)

Sintoma CCG | CCG | CCG | CCG | CCG | CCG | CCG | cca
Med2 | Min2 | Sup2 | Inf2 | NS2 | NIz | TS2 T2
p =p =P =P =P =Pp=1 p =Pp =

Vision borrosa

0,778 0,829 0,678 0,618 0,855 0,881 0,618

LM P =P =P =P =p =p =p =p =
0,278 0,582 0,399 ,023 0,449 0,249 0,680 0,158

IDNGnElSE® p = p = p = p = Pp =Pp =Pp =p =
0,395 0,208 0,529 0,950 0,378 0,306 0,197 0,925

IVEEIWNGSEs p = p = p = p =p =Pp =Pp =p =
0,411 0,779 0,14 0,897 0,060 0,634 0,462 0,948

WACCLSCHN P = p =P =p =p =p =Pp =p =

0,389 0,802 0,815 0,495 0,654 0,244 0,760 0,788

Tabla 72. Relacion estadistica entre los sintomas y el grosor de la GCL-IPL de los ojos con CCS en
fase resolucién (prueba U de Mann-Whitney)



CCGMed1

CCG Min1 B

CCG Supr
CCG Inf
CCG NS1
CCG NIr
CCG TS

CCGTh

Tabla 73. Correlacién entre el grosor de la GCL-IPL en ojos con CCS en fase inicial y los dias

I = 0,286
p = 0,081
0,071
p=0,671
r =-0,163
p=0,398
I = 0,514
p = 0,004
I = 0,088
p = 0,610
r=0,378
p = 0,021
I = 0,045
p=0,818
I = 0,295
p=o0,13

r =-0,101
p = 0,631
I = -0,015
p = 0,942
I = 0,052
p =0,827
r= -0,270
p = 0,264
I =0,243
P =0,243
r = -0,069
p =0,749
I = -0,050
p =0,830
r =-0,138
p = 0,550

Dias inicio Duracion sintomas Duracion DNE
sintomas

I = 0,209
p = 0,209
I = 0,039
p=0,818
I = 0,034
p = 0,862
I = 0,273

p = 0,144
I = 0,210

p = 0,218
I = 0,162

P = 0,339
I = 0,090
p = 0,641
I = 0,312

p =0,093

transcurridos desde el inicio de los sintomas, la duracion de los sintomas y
la duracién del desprendimiento del neuroepitelio

Duracion sintomas Duracion DNE

CCG Inf2

Tabla 74. Correlacion entre el grosor de la GCL-IPL en ojos con CCS en fase de resolucion 'y la
duracién de los sintomas y la duracién del desprendimiento del neuroepitelio

CCGMed2
CCG Min2

CCG Sup2

CCG NS2
CCG NIz
CCG TS2

CCGTI2

I = 0,003
p =0,988
I = -0,240
P =0,249
I = 0,079
p = 0,706
I = -0,157
p = 0,452
I = -0,041
p =0,846
I = 0,029
p =0,889
I = 0,241
p = 0,246
r = 0,184
p =0,380

I = -0,217
p =0,190
I =-0,391
p = 0,015
I =-0,134
P =0,424
I = -0,154
p =0,357
I = -0,151
p =0,366
I = -0,166
p =0,320
I = -0,070
p =0,675
I = 0,117
p =0,484



Edema macular quistico

En ningtin caso se observd un edema macular quistico en los ojos con CCS en
fase inicial.

Grosor de la capa nuclear externa

La diferencia entre el grosor de la CNE de los ojos con CCS y de los ojos adelfos
en fase inicial mostraron una relacion estadisticamente significativa (p < 0,001, t-
Student para muestras relacionadas) (tabla 75).

La diferencia entre el grosor de la CNE de los ojos con CCS en fase inicial y de los
ojos del grupo control mostraron una relacion estadisticamente significativa (p <
0,001, t-Student para muestras independientes) (tabla 75).

La diferencia entre el grosor de la CNE de los ojos adelfos en fase inicial y de los
ojos del grupo control mostraron una relacion estadisticamente significativa (p =
0,004, t-Student para muestras independientes) (tabla 75).

76,58 38 18,803 3,050
9618 38 13,193 2,140
104,97 31 10,971 1,970

Tabla 75. Grosor de la CNE de los ojos con CCS en fase inicial, de los ojos adelfos en
fase inicial y de los ojos del grupo control.

La diferencia entre el grosor de la CNE de los ojos con CCS en fase inicial y en
fase de resolucion mostraron una relacion estadisticamente significativa (p =
0,000, t-Student para muestras relacionadas) (tabla 76).

Error tip. de la media
NE Ojo CCS inicial [Ryf¥3s 38 18,803 3,050
NE Ojo CCS final A2 38 17,463 2,833

Tabla 76. Grosor de la CNE de los ojos con CCS en fase inicial y en la fase de resolucion.

La diferencia entre el grosor de la CNE de los ojos con CCS en fase de resolucion
y de los ojos adelfos en fase de resolucion mostraron una relacion
estadisticamente significativa (p = 0,001, t-Student para muestras relacionadas)
(tabla 77).



La diferencia entre el grosor de la CNE de los ojos con CCS en fase de resolucion
y de los ojos del grupo control mostraron una relacion estadisticamente
significativa (p = 0,000, t-Student para muestras independientes) (tabla 77).

La diferencia entre el grosor de la CNE de los ojos adelfos en fase de resolucién y
de los ojos del grupo control mostraron una relacion estadisticamente
significativo (p = 0,015, t-Student para muestras independientes) (tabla 77).

8774 38 17,463 2,833
96,53 38 15893 2,649
104,97 31 10,97 1,970

Tabla 77. Grosor de la CNE de los ojos con CCS en fase de resolucién, de los ojos adelfos
en fase de resolucion y de los ojos del grupo control.

La correlacion entre el grosor de la CNE de los ojos con CCS en fase inicial y la
MAVC inicial no fue estadisticamente significativa (r = 0,413, p = 0,137,
correlacion de Pearson).

La correlacion entre el grosor de la CNE de los ojos con CCS en fase de
resolucion y la MAVC final fue estadisticamente significativa (r = 0,367, p =
0,024, correlacion de Pearson) (grafico 11).
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Grdfico 11. Correlacion entre el grosor de la CNE en los ojos CCS en fase de resolucion'y la MAVC final.



NE Ojo CCS inicial | NE Ojo CCS Final

Vision borrosa p=0,783 p = 0,607

P = 0,486 P = 0,077
p = 0,065 p =o0,u6
p = 0,035 P = 0,020
p = 0,083 p =023

Tabla 78. Relacién estadistica entre los sintomas y el grosor de la CNE en los ojos con CCS en fase
inicial y fase resolucién (prueba U de Mann-Whitney)

La correlacidn entre el grosor de la CNE de los ojos con CCS en fase inicial y los
dias transcurridos desde el inicio de los sintomas era inversamente proporcional
y estadisticamente significativa (r = -0,414, p = 0,010, correlacién de Pearson)
(grafico 12).
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Grdfico 12. Correlacion entre el grosor de la capa NE de los ojos con CCS en fase inicial y los dias
transcurridos desde el inicio de los sintomas



NE Ojo CCS Inicial | NE Ojo CCS Final

GMMedio1y 2 [REEEIS1E} r = 0,025
p = 0,085 p =0,880
QY ESCISR'SIN = -0,314 I = 0,591

p = 0,055 p = 0,000
GMSuperior1y 2 BERIRL I = 0,341

p=0,293 p =0,036
QIS HDIICIER'SA 1 = -0,282 I = 0,448
p = 0,086 p = 0,005
GMNasal1y2 [REE®Iy, r =0,358
p = 0,105 p = 0,028
GMlinferior1y2 [REEIEIst I =0,371

p = 0,015 p = 0,022

Tabla 79. Correlacion entre el grosor de la capa NE de los ojos con CCS y el grosor macular en fase
inicial y en fase de resolucién (correlacién de Pearson)

NE Ojo CCS Inicial [ NE Ojo CCS Final

CCGMedio 1y 2 [BEERINeIeY] r = 0,161
p = 0,567 pP=0,334
CCGMin1y 2 I =-0,062 I = 0,181
p=0,713 p = 0,277
CCGSup 1y 2 r = -0,066 I = 0,207
p =0,732 p=0,213
CCGlInferior 1y 2 RTINS r =-0,003
p = 0,156 p = 0,987
CCGNS1y 2 r = 0,067 r = 0,069
p = 0,606 p =0,682
CCGNI1y2 r =-0,167 I = 0,100
p=0,322 p =0,548
CCGTS1y2 r =-0,107 r =0,177
p = 0,580 p =0,288
CCGTI1y2 r = -0,085 I =-0,021
p = 0,654 p = 0,901

Tabla 8o. Correlacion entre el grosor de la capa NE de los ojos con CCS y el grosor de la GCL-IPL
en fase inicial y en fase de resolucién (correlacién de Pearson)

Membrana limitante externa

La MLE era visible en el 100% de los ojos con CCS en fase inicial y en fase
de resolucion.



Longitud de los segmentos externos de los fotorreceptores

La diferencia entre la longitud de los OS de los ojos con CCS y los ojos adelfos en
fase inicial no mostraron una relacién estadisticamente significativa (p < 0,001, t-
Student para muestras relacionadas) (tabla 81).

La diferencia entre la longitud de los OS de los ojos con CCS en fase inicial y de
los ojos del grupo control mostraron una relacion estadisticamente significativa
(p = 0,000, t-Student para muestras independientes) (tabla 81).

La diferencia entre la longitud de los OS de los ojos adelfos en fase inicial y de los
ojos del grupo control no mostraron una relacion estadisticamente significativa
(p = 0,636, t-Student para muestras independientes) (tabla 81).

7387 38 15001 2,448
36,79 38 14,146 2,205
3526 31 12152 2,183

Tabla 81. Longitud de los OS de los ojos con CCS en fase inicial, de los ojos adelfos
en fase inicial y de los ojos del grupo control.

La diferencia entre longitud de los OS de los ojos con CCS en fase inicial y en
fase de resolucion mostraron una relacion estadisticamente significativa (p <
0,001, t-Student para muestras relacionadas) (tabla 82).

Error tip. de la media
OS Ojo CCS inicial gkl 38 15,001 2,448
OS Ojo CCS final 36,13 38 12,108 1,964

Tabla 82. Longitud de los OS de los ojos con CCS en fase inicial y en la fase de resolucion.

La diferencia entre la longitud de los OS de los ojos con CCS en fase de
resolucion y de los ojos adelfos en fase de resolucion no mostraron una relacion
estadisticamente significativa (p = 0,665, t-Student para muestras relacionadas)
(tabla 83).

La diferencia entre la longitud de los OS de los ojos con CCS en fase de
resolucion y de los ojos del grupo control no mostraron una relacidén
estadisticamente significativa (p = 0,767, t-Student para muestras
independientes) (tabla 83).



La diferencia entre la longitud de los OS de los ojos adelfos en fase de resolucion
y de los ojos del grupo control no mostraron una relacién estadisticamente
significativa (p = 0,748, t-Student para muestras independientes) (tabla 83).

Error tip. de la media

(OO JEETiliFIgN 36,13 38 12,108 1,964
(OO QitgiliEI 3450 38 6,700 1,117
(OO Y€ lsV Il 3526 31 12,152 2,183

Tabla 83. Relacién entre la longitud de los OS de los ojos con CCS 'y los adelfos en fase resolucién.

La correlacion entre la longitud de los OS en los ojos con CCS en fase inicial y la
MAVC inicial no mostraron una relacion estadisticamente significativa (r =
0,003, p = 0,985, correlacion de Pearson).

La correlacion entre la longitud de los OS en los ojos con CCS en fase de
resolucion y la MAVC final fue inversamente proporcional y estadisticamente
significativa (r = -0,426, p = 0,008, correlacion de Pearson) (grafico 13).
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Grdfico 13. Correlacién entre la longitud de los OS en los ojos con CCS
en fase de resolucion 'y la MAVC final.



OS Ojo CCS inicial | OS Ojo CCS Final

p=0,863
P =0,130
p=0218
P = 0,449
P =0,642

P = 0,090
P = 0,419
P = 0,329
p = 0,309
p = 0,802

Tabla 84. Relacion estadistica entre los sintomas y la longitud de los OS en los ojos con CCS en
fase inicial y fase resolucién (prueba U de Mann-Whitney)

La correlacion entre la longitud de los OS en los ojos con CCS en fase inicial y los
dias transcurridos desde el inicio de los sintomas no fue estadisticamente
significativa (r = 0,139, p = 0,405, correlacion de Pearson).

La correlacion entre la longitud de los OS en los ojos con CCS en fase inicial y la
duracion de los sintomas no fue estadisticamente significativa (r = -0,049, p =

0,819).

La correlacion entre la longitud de los OS en los ojos con CCS en fase inicial y la
duracion del DNE no fue estadisticamente significativa (r = -0,007, p = 0,968,

correlacion de Pearson).

OS Ojo CCS Inicial [ OS Ojo CCS Final

GMMedio1y2 [BEEEIKp)0)

p = 0,905

QY (€ GEIRR'SI 1 = 0,037
p =0,823

@GNS SRZ 1 = 0,001
P =0,993
GMTemporal 1y 2 [BEEIKFb)
p = 0,800

QIWEEEIBRSI 1 = -0,118
p =0,480

GMInferior1y2 [BiEReNole}]
p = 0,964

r = 0,011
P = 0,947
I = 0,259
p = 0,116
r =-0,036
p =0,828
r=-0,136
P = 0,415
I =-0,044
p =0,794
r=-0,183
p=0,271

Tabla 85. Correlacion entre la longitud de los OS de los ojos con CCS y el grosor macular en fase
inicial y en fase de resolucién (correlacién de Pearson)



OS Ojo CCS Inicial [ OS Ojo CCS Final

UV BR 1 = -0,212 I = -0,142
P = 0,202 P =0,397

CCGMin1y 2 I =-0,248 I =-0,081
p=0,133 p = 0,627
CCGSup 1y 2 I = -0,164 r = -0,080
p =0,396 p=0,635

CCGlInferior 1y 2 [REEEIeRE0) r = 0,063
P =0,429 p = 0,705

CCGNS1y 2 r =-0,158 r =-0,123

P = 0,356 P = 0,463

CCGNI1y2 I =-0,268 I = -0,162

p = 0,109 p = 0,330

CCGTS1y2 I = -0,194 I =-0,123
p=0313 p = 0,461

CCGTI1y 2 I =-0,093 r =-0,160

p =0,624 p=0,336

Tabla 86. Correlacion entre la longitud de los OS de los ojos con CCS y el grosor de la GCL-IPL en
fase inicial y en fase de resolucién (correlacién de Pearson)

La correlacion entre la longitud de los OS y el grosor de la CNE en los ojos con
CCS en fase inicial fue estadisticamente significativa (r = -0,347, p = 0,033,
correlacion de Pearson).

La correlacion entre la longitud de los OS y el grosor de la CNE en los ojos con
CCS en fase de resolucion no fue estadisticamente significativa (r = -o,101, p =
0,548, correlacion de Pearson).



Arrastre fibrinoso

El arrastre fibrinoso se observé en 9 ojos con CCS en fase inicial (23,7%). La
presencia de arrastre fibrinoso y los dias transcurridos desde el inicio de los
sintomas no mostraba una relacion estadisticamente significativa (p = 0,221,
prueba U de Mann-Whitney) (tabla 87).

Arrastre N | Media | Desviacion tip. | Error tip. de la
O]o CCS Inicial media

| Dias inicio | 29 13,52 23,760 4,412
Sintomas S1 9 7u 7,928 2,643

Tabla 87. Relacion entre la presencia de arrastre fibrinoso y los dias
transcurridos desde el inicio de los sintomas.

La presencia de arrastre fibrinoso y el grosor de la CNE en los ojos con CCS en
fase inicial no mostraba una relacion estadisticamente significativa (p = 0,777,
prueba U de Mann-Whitney) (tabla 88).

Arrastre N | Media | Desviacion tip. | Error tip. de la
O]o CCS Inicial media

NE ojo 29 77,07 17,748 3,296
CCS inicial Sl 9 7500 23,000 7,667

Tabla 88. Relacion entre la presencia de arrastre fibrinoso y el
grosor de la CNE en los ojos con CCS en fase inicial



Precipitados

Se observaron precipitados en 15 ojos con CCS en fase inicial (39,5%). La
presencia de precipitados y los dias transcurridos desde el inicio de los sintomas
mostraban una relacion estadisticamente significativa (p = 0,04, prueba U de
Mann-Whitney) (tabla 89).

O]o CCS Inicial de la medla
| Dias inicio | 23 6,35 6,132 1,279
Sintomas Sl 15 20,67 31,513 8,137

Tabla 89. Relacion entre la presencia de precipitados y los dias
transcurridos desde el inicio de los sintomas

La presencia de precipitados y la longitud de los OS en los ojos con CCS en fase
inicial no mostraban una relacion estadisticamente significativa (p = 0,788,
prueba U de Mann-Whitney) (tabla 9o).

Precipitados N | Media | Desviacion tip. Error tip.
O]o CCS Inicial de la media
OS ojo 29 72,87 11,311 2,358

CCS inicial Sl 9 7540 19,917 5,143

Tabla go. Relacién entre la presencia de precipitados y la longitud
de los OS en los ojos con CCS en fase inicial



Precipitados Ojos Total
CCS retinografia

No Si
Recuento 14 9 23
Precipitados % dentro de Precipitados 60,9% 39,1% 100,0%
ojos CCS ojos CCS fase inicial OCT
fase inicial Recuento 7 8 15
OCT % dentro de Precipitados 46,7% 53,3% 100,0%
ojos CCS fase inicial OCT
Recuento 21 17 38
Total % dentro de Precipitados 55,3% 44,7% 100,0%

ojos CCS fase inicial OCT

Tabla 91. Tabla de contingencia que muestra la relacién entre la presencia de precipitados en los
ojos con CCS en fase inicial detectados mediante OCT y retinografia.

Precipitados Ojos Total
CCS AF

No Si
Recuento 17 6 23
Precipitados % dentro de Precipitados 73,9% 26,1% 100,0%
ojos CCS ojos CCS fase inicial OCT
fase inicial Recuento 8 ~ 15

% dentro de Precipitados 53,3% 46,7% 100,0%
ojos CCS fase inicial OCT

Recuento 25 13 38
Total % dentro de Precipitados 65,8% 34,2% 100,0%
ojos CCS fase inicial OCT

Tabla 92. Tabla de contingencia que muestra la relacién entre la presencia de precipitados en los
ojos con CCS en fase inicial detectados mediante OCT y autofluorescencia.



Anomalias en torno al punto de fuga

En fase inicial, se observd en torno al punto de fuga angiografico un DEP plano
en 16 0jos (42,1%), un DEP semicircular en 10 ojos (26,3%) y una PEP en 1 ojos
(28,9%). No se observo ninguna anomalia en un ojo (2,6%) (grafico 14).

E DEP plano
E DEP semicircular
E PEP

B Nada

Grdfico 14. Distribucion de la anomalia tomogrdfica en torno al punto de fuga angiogrdfico.

En fase de resolucion, se observd en torno al punto de fuga angiografico un DEP
plano en g ojos (23,7%), un DEP semicircular en 7 ojos (18,4%), una PEP en 7 ojos
(18,4%) y nada en 14 ojos (36,8%).

Se observo un defecto del EPR en un DEP en un ojo (2,6%).

Se observd una proliferacion focal del EPR sobre el DEP en 4 ojos (10,5%). La
presencia de una proliferacion focal del EPR sobre el DEP y los dias transcurridos
desde el inicio de los sintomas mostraron una relacion estadisticamente
significativa (p = 0,026, prueba U de Mann-Whitney) (tabla 93).

PfDEP Media Desv1ac1on Error tip. de la
Ojo CCS Inicial media

Dias inicio N9 13,21 22,101 3,790
Sintomas [ 4 L75 0,957 0,479

Tabla 93. Relacién entre la presencia de una proliferacion focal del EPR sobre el DEP y los dias
transcurridos desde el inicio de los sintomas

En el ojo adelfo, se observaron en 6 ojos una PEP (15,8%), en 4 ojos un DEP
semicircular (10,5%), en 2 ojos un DEP plano (5,3%) y en 1 ojo un DEP
semicircular con una PEP asociada (2,6%).



Grosor coroideo subfoveal

La diferencia entre el GCS de los ojos con CCS y de los ojos adelfos en fase inicial
mostraron una relacion estadisticamente significativa (p = 0,002, t-Student para
muestras relacionadas) (tabla 94).

La diferencia entre el GCS de los ojos con CCS en fase inicial y de los ojos del
grupo control mostraron una relacion estadisticamente significativa (p = 0,000,
t-Student para muestras independientes) (tabla 94).

La diferencia entre el GCS de los ojos adelfos en fase inicial y de los ojos del
grupo control mostraron una relacion estadisticamente significativa (p = 0,005, t-
Student para muestras independientes) (tabla 94).

356,82 38 62,752 10,180
32639 38 56,432 9,154
200,42 31 44,385 7,972

Tabla 94. GCS de los ojos con CCS en fase inicial, de los ojos adelfos en fase inicial y de los ojos del
grupo control

La diferencia entre el GCS de los ojos con CCS en fase inicial y en fase de
resolucion mostraron una relacion estadisticamente significativa (p = 0,005, t-
Student para muestras relacionadas) (tabla 95).

Error tip. de la media
[CGYOJUGFINWCEIR 356,82 38 62,752 10,180
(YO JEETihFIN 33505 38 66,854 10,845

Tabla 95. GCS de los ojos con CCS en fase inicial y en la fase de resolucion.

La diferencia entre el GCS de los ojos con CCS en fase de resolucion y de los ojos
adelfos en fase de resolucién no mostraron una relacién estadisticamente
significativa (p = 0,490, t-Student para muestras relacionadas) (tabla 96).

La diferencia entre el GCS de los ojos con CCS en fase de resolucion y de los ojos
del grupo control mostraron una relacidon estadisticamente significativa (p =
0,002, t-Student para muestras independientes) (tabla 96).

La diferencia entre el GCS de los ojos adelfos en fase de resolucién y de los ojos
del grupo control mostraron una relacidon estadisticamente significativa (p =
0,005, t-Student para muestras independientes) (tabla 96).



33505 38 66,854 10,845
326,83 38 5735 9,523
200,42 31 44,385 7,972

Tabla 96. GCS de los ojos con CCS en fase de resolucion, de los ojos adelfos en fase de resolucién y
de los ojos del grupo control.

GCS Ojo CCS inicial GCS Ojo CCS Final

Vision borrosa  p = 0,236 p =0,328
Escotoma p = 0,077 p =0,693
Discromatopsia p = 0,191 p=0,826
Metamorfopsia p = 0,077 p = 0,948
Micropsia p=0,810 p = 0,089

Tabla 97. Relacién estadistica entre los sintomas y el GCS en los ojos con CCS en fase inicial y
fase de resolucién (prueba U de Mann-Whitney)

| Varable | . | _p_ |

Dias inicio de sintomas -0,274 0,096
Duraciéon de DNE -0,083 0,618
Duracion de Sintomas 0,026 0,902
MAVC inicial -0,291 0,076
Tamario de bulla 0,201 0,076
Grosor macular medio 0,280 0,088
Grosor macular central 0,405 0,012
GCL-IPL Medio -0,416 0,009
GCL-IPL Minimo -0,288 0,080
Grosor CNE 0,039 0,818
Longitud OS 0,072 0,666

Tabla 98. Correlacién entre GCS en ojos con CCS en fase inicial y otras variables.

| Variable | .+ | p

Duracién de DNE 0,089 0,594
Duracion de sintomas 0,08 0,705
MAVC final -0,23 0,891
Grosor macular medio 0,382 0,022
Grosor macular central 0,199 0,232
GCL-IPL Medio -0,397 0,013
GCL-IPL Minimo -0,279 0,089
Grosor CNE -0,16 0,923
Longitud OS -0,399 0,013

Tabla 99. Correlacion entre GCS en ojos con CCS en fase de resolucién y otras variables
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18 pacientes (37,5%) recibieron tratamiento y 30 (62,5%) no recibieron
tratamiento. El tratamiento y la MAVC final y la desaparicion de los sintomas no
mostraron relacidn estadisticamente significativa (p = 0,719 (prueba U de Mann-
Whitney) y p = 0,206 (Chi-cuadrado de Pearson) respectivamente) (tabla 100).

Resolucion de sintomas Total

No Si

Tratamiento No 12 18 30
Si 4 14 18

Total 16 32 48

Tabla 100. Relacién entre el tratamiento y la resolucién de sintomas

Entre los 32 pacientes en los que habian desaparecido los sintomas asociados en
la fase de resolucion, 18 (56%) recibieron tratamiento y 14 (44%) no. En este
subgrupo, la relacion entre la duracion de los sintomas y el tratamiento tampoco
fue estadisticamente significativa (p = 0,543, prueba U de Mann-Whitney).

El tratamiento y el reflejo foveolar en la retinografia de los ojos con CCS en fase
de resolucion no mostré relacion estadisticamente significativa (p = 0,060,

prueba de chi-cuadrado) (tabla 101).
Reflejo Foveolar Total
Ojos CCS Fase resol.

Presente Ausente

Recuento 6 15 21

% dentro de 28,6% 71,4%  100,0%
Tratamiento Tratamiento

Recuento 10 7 17

% dentro de 58,8% 41,2%  100,0%

Tratamiento

Recuento 16 22 38
Total % dentro de 42,1% 57,0%  100,0%

Tratamiento

Tabla 101. Tabla de contingencia que muestra la relacién entre el tratamiento y el reflejo foveolar
en los ojos con CCS en fase de resolucion.



El tratamiento y la presencia de precipitados en la retinografia de los ojos con
CCS en fase de resolucion no mostrd una relacion estadisticamente significativa
(p = 0,461, prueba de chi-cuadrado) (tabla 102).

Precipitados Total
Ojos CCS Fase resol.

No Si
Recuento 2 19 21
% dentro de 9,5% 90,5% 100,0%
Tratamiento Tratamiento
Recuento 3 14 17
% dentro de 17,6% 82,4% 100,0%
Tratamiento
Total Recuento 5 33 38
% dentro de 13,2% 86,8% 100,0%
Tratamiento

Tabla 102. Tabla de contingencia que muestra la relacién entre el tratamiento y la presencia de
precipitados en los ojos con CCS en fase de resolucion.

La relacion entre el tratamiento y la presencia de atrofia en la retinografia de los
ojos con CCS en fase de resolucion no era estadisticamente significativa (p =

0,917, prueba de chi-cuadrado) (tabla 103).
Atrofia Total
Ojos CCS Fase resol.

No Si
Recuento 12 9 21
% dentro de 57,1% 42,9% 100,0%
Tratamiento Tratamiento
Recuento 10 7 17
% dentro de 58,8% 41,2% 100,0%
Tratamiento
Total Recuento 22 16 38
% dentro de 57,9% 42,1% 100,0%
Tratamiento

Tabla 103. Tabla de contingencia que muestra la relacién entre el tratamiento y la presencia de
atrofia en los ojos con CCS en fase de resolucion.



Duracion No 21

del DNE Si 17
GMM No 20

Ojos CCS Fase Resol. IS
GMC No 21

Ojos CCS Fase Resol. BRIV
GCC-IPL Medio No 21
Ojos CCS Resol. Si 17
GCC-IPL Min. No 21
Ojos CCS Resol. Si 17
CNE No 21

Ojos CCS Fase Resol. ERiSEESV
No 21
Ojos CCS Fase Resol. ERiSEESV
GCS No 21

Ojos CCS Fase Resol. ERiSEESV

@,
A

Media | Desviacion | Erro tip. de
tip. la media

142,52
122,12
290,45
286,19
239,71
242,24
80,14
83,12
72,38
77,53
84,62
91,59
35,62
36,76
351,29
315,00

84,68
45,25
29,35
14,80
28,03
21,59
16,30
16,39
23,49
21,93
17,73
16,85
10,70
13,97

59,52
71,66

18,48
10,97
6,56
3,70
6,12
5,24
3,56
3,97
513
5,32
3,87
4,09
2,34
3,39
12,99
17,38

0,965
0,911
0,814
0,339
0,277
0,24

0,977

0,103

Tabla 104. Relacion entre el tratamiento y la duracién del DNE y el GMM, GMC, grosor de la GCC-
IPL medio y minimo, grosor de la CNE, longitud de los OS y GCS de los ojos con CCS en fase de

resolucién (prueba U de Mann-Whitney).






5. DISCUSION







En relacion a la edad, la CCS
clasicamente afecta sobre todo a los
hombres en su tercera y cuarta
década de la vida. Sin embargo, en
grandes estudios recientes la edad
media varia de 41*° a 51""** afos. Se
ha observado que las mujeres
afectadas presentan una edad media
superior a los hombres.” De forma
similar, en nuestro estudio la edad
media entre los hombres fue de 37 +
6,7 aflos con un rango entre 29 y 52
afios y entre las mujeres de 40 * 7,5
aflos con un rango entre 33 y 53
anos.

En relacién al sexo, los varones se
afectan con mayor frecuencia, con
una razén hombre/mujer variable
dependiendo del estudio: 2,7/17,
5/°°, 7/ y 10/7®°. De los 352
pacientes de nuestro estudio, 46
eran hombres (88%) y 6 eran
mujeres (12%), con un cociente de
relacion hombre/mujer de 7,7. Entre
los factores de riesgo que se han
asociado con la CCS en las mujeres
estdin la gestacion y la mayor
incidencia de enfermedades
reumatologicas.” En nuestro estudio,
solamente una mujer era gestante,
otra tenia una hipertension arterial y
el resto carecian de enfermedad
sistémica. Sin embargo, estas ultimas
si referian estar pasando por una
situacion de estrés recientemente y
probablemente sea el factor
desencadenante. No obstante,
Kirschbaum y col. *" demuestran
que en una situacion de estrés, los
niveles de cortisol en hombres
aumenta 1,5 a 2 veces mds que en
mujeres.

En relacion a los factores de riesgo,
la personalidad tipo A y el estrés
originan una activacién del eje
hipotalamo-hipofisario-adrenal con
un aumento de los niveles
plasmadticos y urinarios de cortisol y
catecolaminas.***> Gelber y col.*°
describen que en el 91% de sus
pacientes existia un estrés
psicologico previo a los sintomas
visuales. De igual modo, Yannuzzi
en un estudio de 1o pacientes
demostré que la personalidad tipo A
era mas frecuente en el grupo de
pacientes con CCS que en el grupo
control.¥ En nuestro estudio,
observamos que el 79% de los
pacientes eran compatibles con
tener una personalidad tipo A y/o
referian una situacion reciente de
estrés importante.

Nuestros resultados muestran que
un 8% de los pacientes tenian una
hipertension arterial. La
hipertension arterial se ha asociado a
la CCS con una odds ratio de 2.25,7y
el nexo podria ser la personalidad
tipo A. Los personas con una
personalidad tipo A tienen mas
probabilidad de cursar con
hipertensiéon arterial. *»* » *3 La
hipertension arterial prolongada
induce cambios estructurales en los
vasos sanguineos que van desde los
signos de retinopatia hipertensiva
facilmente visibles a los observados
durante el examen histopatologico
como la proliferacion endotelial y
muscular, la fragmentacion vy
calcificacién de las fibras elasticas y
los ateromas en las paredes del vaso.
Cualquiera o todos estos cambios
pueden inducir o potenciar factores

que pueden conducir al desarrollo de
la CCS.*”



Los niveles de cortisol en el
embarazo aumentan y alcanzan
niveles maximos durante el tercer
trimestre, momento en el cual es
mas frecuente que se desarrollen los
sintomas visuales.*® Sin embargo,
también se han descrito casos en el
primer y segundo trimestre, de
manera que se ha propuesto que
deben de influir otros factores como
las alteraciones hemodinamicas y
hormonales, la hipercoagulabilidad y
cambios en el nivel de
prostaglandinas.** Por  motivos
desconocidos, la CCS durante el
embarazo se suele asociar a
exudados subretinianos  blancos
alrededor del desprendimiento del
EPR>° El desprendimiento suele
resolverse de forma espontdnea
hacia el final del embarazo o poco
después de dar a luz y puede o no
volver a darse en embarazos
posteriores.” En nuestro estudio,
una paciente era gestante en el
tercer  trimestre  cuando le
aparecieron los sintomas y tuvo una
resolucion anatomica y funcional
espontdnea a los 20 dias, antes de
finalizar el embarazo. Ademas,
constatamos la presencia de una
exudacion subretiniana blanquecina
que desaparecié completamente al
mes.

La asociacion entre el tratamiento
con glucocorticoides y la CCS es la
mds consistente y claramente
demostrada en los  estudios
retrospectivos con una odds ratio de
3,17 a 10,3"**7>* No se conoce
exactamente como influyen los
corticoides en el desarrollo de la
CCS, pero no parece que sea una
mera  coincidencia al  haber
numerosos casos publicados de CCS
en diferentes situaciones de

hipercortisolismo e incluso
describiendo una relacion temporal
entre la exposicion y la enfermedad.
Las remisiones y exacerbaciones de
los sintomas se correlacionan con los
niveles de corticoides.*>>>°

En nuestro estudio, 10 de los 52
pacientes (19%) recibieron
tratamiento con corticoides en los
ultimos tres meses. De estos 10
pacientes, 6 estaban usando un
aerosol con corticoides por asma
alérgica, 2 un spray intranasal con
corticoides por rinitis alérgica y 1 una
crema con corticoides por dermatitis
atopica. Tan solo a un paciente se le
administré corticoides orales un mes
antes de presentar los sintomas por
una neuritis Optica. Los corticoides
pueden  producir una  CCS
independientemente de su via de
administracién, habiéndose descrito
casos no solo mediante la via oral e
intravenosa sino también por via
intramuscular,” epidural,>*
inhalatoria,” intranasal® y cutdnea.*®

La aparicion de la CCS en relacion
con el uso de corticoides ha sido
descrita en el escenario de muchas
enfermedades subyacentes, sobre
todo el trasplante de organo y el
asma*”*?, pero también en la rinitis
alérgica®, enfermedad inflamatoria
intestinal (colitis ulcerosa®®"*>% y
enfermedad de Crohn®®), la
enfermedad renal y la
hemodialisis®*®7*® e incluso con la
migrafia®’” Entre las enfermedades
oculares asociadas a la CCS
secundaria a los corticoides, se han
descrito casos en relaciéon a la
neuritis 6ptica”, la neuropatia optica
isquémica®, la retinopatia solar’®, la
escleritis”’ y la uveitis anterior’®. En
nuestro  estudio, 3  pacientes



padecian de enfermedad
inflamatoria  intestinal, 2 de
enfermedad renal y 2 de migrafia, sin
embargo ninguno habia tomado
corticoides en los ultimos tres meses.

En las enfermedades sistémicas,
surge la duda si el desarrollo de la
CCS es por efecto del tratamiento
con corticoides o por la propia

naturaleza de la  enfermedad
sistémica. En este sentido,
podriamos diferenciar dos
categorias.

En la primera categoria, podriamos
incluir enfermedades como el lupus
eritematoso  sistémico (LES), la
enfermedad de Crohn, la
paraproteinemia, la purpura
trombotica trombocitopénica (PTT),
los trasplantados de organo y la
enfermedad renal terminal. En estos
casos, parece que la propia
enfermedad sistémica podria estar
relacionada con el desarrollo del
desprendimiento seroso."* Se han
publicado casos de pacientes que
desarrollan una CCS en el contexto
de estas enfermedades sin estar
recibiendo tratamiento con
corticoides % 5 »° e incluso
mejoran con el uso de ellos®**7. El
mecanismo fisiopatoldgico en el caso
del LES, la PIT y en los
trasplantados de drgano podria ser la
isquemia coroidea secundaria a las
alteraciones hemodindmicas por la

misma naturaleza de la
enfermedad. ®® En el LES en
concreto, se han  observado

inmunocomplejos en la membrana
basal de los vasos coroideos.* Sin
embargo, no se puede descartar el
papel de los corticoides como factor
contribuyente y probablemente la
etiologia sea multifactorial.

En la segunda categoria,
incluiriamos una serie de
enfermedades heterogéneas como el
asma, rinitis alérgica, sinusitis,
neuritis Optica etc. que se han
asociado con el desarrollo de CCS
solamente en los casos que han
recibido tratamiento con corticoides.
En estas enfermedades, es dificil

especular un mecanismo
fisiopatoldgico diferente que lleve al
desarrollo de la CCS.

En teoria, los corticoides podrian
afectar la vascularizacién coroidea,
la membrana de Bruch o el EPR. Los
corticoides alteran la produccion del
oxido nitrico, de las prostaglandinas
y de los radicales libres, modificando
la regulacion de la circulacion
coroidea. >®*  **  Igualmente
promueven la coagulacidn llevando a
la hipoperfusién coroidea. *** En
definitiva, incrementan la fragilidad
capilar 'y su  permeabilidad,
permitiendo la fuga de liquido al
espacio subretiniano.*® En cuanto a
la membrana de Bruch, los
corticoides  podrian inhibir la
formacion de colageno, que es el
componente principal de esta
membrana.*** El dafio sobre el EPR
podria ser directamente sobre las
células o sus uniones, retrasando la
reparacion de células dafiadas por
supresion de la sintesis de la matriz

extracelular > e inhibiendo la
actividad fibroblastica *°® o bien
alterando el trasporte

hidroelectrolitico a través de sus
receptores  mineralcorticoides. %7
Otra mecanismo que poseen los
corticoides en implicarse en el
desarrollo de la CCS seria
induciendo una hipertension
arterial, que en si es un factor de
riesgo para el desarrollo de la CCS.



Sin embargo, muchos pacientes con
hipercortisolismo  endogeno vy
exogeno desarrollan una CCS sin
cursar con una hipertension
arterial.*

La asociacion entre la infeccion por
Helicobacter pylori y la CCS se ha
descrito en varias publicaciones e
incluso  algunos autores han
observado un efecto beneficioso
sobre la CCS usando la triple terapia
convencional para la erradicacion de
la infeccion ®354%5%7

En nuestro estudio, un paciente
presentd una gastritis crénica
secundaria a infeccion por H. pylori,
sin embargo realizé el tratamiento
de erradicacion con éxito cinco afos
antes de presentar los sintomas de
CCS. El paciente si que referia estar
sometido a un importante estrés
reciente. Podriamos especular que le
infeccion por H. pylori aumento su
susceptibilidad de padecer una CCS
y el hipercortisolismo asociado al
estrés finalmente desencadend en su
manifestacion.

Esta bacteria Gram-negativa
causante de la gastritis se ha
asociado a numerosas condiciones
extragdstricas, incluyendo la
enfermedad trombotica. Esta via
podria explicar su asociacién con la
CCS.**® Otro mecanismo propuesto
es el dafo inmunolégico de las
células endoteliales del plexo
coroideo resultante del mimetismo
molecular.*®

En relacion a los habitos toxicos,
Haimovici identific6 en su estudio
de casos y controles de 312 pacientes
el uso del alcohol como factor de
riesgo (odds ratio 4.9, intervalo de

confianza 95%, 1.5-16.3, p = 0.009) y
en menor medida el tabaco (odds
ratio 1.9, intervalo de confianza 95%,
p = 0.003).”

En nuestro estudio, el 27%
consumian alcohol y/o fumaban. De
estos, uno ademads consumia heroina
y cocaina. Este altimo caso presentd
el drea de DSNE mas grande del
estudio (46,74 mm®) y un grosor
macular medio de 507 pm, con
resolucion tomografica y sintomatica
completa a los 4 meses.

Tanto el alcohol como el tabaco
podrian contribuir directamente en
la patogénesis de la CCS. La nicotina
y el consumo cronico de alcohol
podrian alterar los niveles de dxido
nitrico y afectar la autorregulacion
de la circulacién coroidea,®”° *7'*7

potenciar la vasoconstriccidon
inducida por norepinefrina *?’*7* y
estimular la liberacion de
catecolaminas y  cortisol  al
plasma *7>*7°

En relacion a la enfermedad por
reflujo gastroesofagico (ERGE),
Mansuetta y col.*® describieron en su
estudio retrospectivo de casos y
controles de 69 pacientes con CCS
una mayor probabilidad de ERGE
entre los casos en comparacion con
el grupo control (odds ratio 6.05

(214-17.11); 95%  intervalo de
confianza; p = 0.0003). En este
mismo estudio observaron

igualmente una relacion con la toma
de medicacion antidcida/antireflujo
(odds ratio 15.00 (1.91-117.58); 95%
intervalo de confianza; p = 0.001).

En nuestro estudio, dos pacientes
padecian de ERGE. Uno de ellos
recibio tratamiento de erradicacion



para H. pylori por gastritis crénica
cinco anos de presentar los
sintomas, sin embargo persistian los
sintomas de ERGE ocasionalmente
que no requerian tratamiento con
medicacion. El otro paciente estaba
en tratamiento con un
antihistaminico, pero  ademas
utilizaba ~ un  inhalador  con
corticoides por asma alérgico.

La asociacién entre la ERGE y la CCS
podria explicarse por las llamadas
“hormonas del estrés”. El
hipercortisolismo endogeno y los
niveles elevados de catecolaminas en
pacientes con personalidad tipo A,
estrés emocional, embarazo e
hipertensidon arterial aumentan la
incidencia de CCS y se han asociado
igualmente con varias alteraciones
gastrointestinales, entre ellas la
ERGE.27:30277:278

Las catecolaminas, la estimulacion
de los receptores adrenérgicos (cuya
transcripcion puede ser inducida por
los corticoides)”®* y parece que los
corticoides directamente también,
aumentan los niveles de AMP ciclico.
En estudios en animales, se ha
demostrado que el aumento de
AMPc  intracelular  inhibe la
reabsorcion de fluido por el EPR y
podria invertir la direcciéon de
secrecion hacia el sentido corio-
retinal.®> *7? > En este mismo
sentido, el AMPc puede hacer que la
mucosa intestinal detenga su
funcion de absorcidn y se convierta
en hipersecretora.”®

El desprendimiento de la retina
neurosensorial es el causante del
sintoma mas frecuente e invalidante,
la disminucion de la agudeza
visual. Este sintoma se explica por la

hipermetropia inducida al acortarse
la distancia focal. Al resolverse el
brote, el sintoma puede persistir por
alteracion del epitelio pigmentario y
del trofismo de los fotoreceptores.
En nuestro estudio, el 73 % refirieron
inicialmente una vision borrosa y al
resolverse el brote el 27% seguian
refiriendo este sintoma.

Burton y col"® observaron que
durante el brote la agudeza visual
puede variar de 0,1 a 1, aunque lo
mds frecuente es encontrar una
agudeza visual de 0,2 a 0,5 En
cambio, Yamada y col’®* en su
estudio sobre 53 pacientes con CCS
publican una agudeza visual inicial >
0.5. En nuestro estudio, la MAVC
inicial era de 0,83 + 0,22 (0,3-1) y el
89,6% presentaban una MAVC =
0,5.

En cuanto a la agudeza visual final,
en el estudio de Quillen y col.” el
76% alcanzaron al final del proceso
una agudeza visual = o,5, mientras
que en el trabajo de Lorenzo y col."®
fueron el 91,3%. En nuestro estudio,
La MAVC final fue de 0,95 + 0,13
(0,3-1). El 93,8% presentaban una
MAVC = 0,8y el 81,3% recuperaron
una agudeza visual de 1. Sin
embargo, este ultimo grupo de
pacientes manifestaban una serie de
sintomas sobre su funcién visual que
no llegaban a ser incapacitantes pero
si molestos. En este sentido, se ha
observado que en pacientes con una
agudeza visual normal tras un brote
de CCS existe una disminucion de la
sensibilidad al contraste que podria
justificar estos sintomas sutiles*®>>*3

En nuestro trabajo, confrontamos la
MAVC inicial y final encontrando
una diferencia  estadisticamente



significativa. Este resultado es
similar al obtenido por Lorenzo y
col.®®, mientras que Spaide® no
encontro una diferencia
estadisticamente significativa.

En nuestro estudio, el sintoma mads
frecuente fue la visidbn borrosa
seguido por el escotoma, Ila
discromtatopsia, la metamorfopsia y
la micropsia. Este mismo patron de
frecuencia es el que se ha observado

de forma consistente en multiples
estudios 17,81,108,284,285

El escotoma positivo es el segundo
sintoma mas frecuente tras la vision
borrosa. Es posible que mas que un
defecto campimétrico proyectado en
el espacio se trate de un efecto de
post-imagen, siendo descrita como
mas clara en la oscuridad y mas
oscura en la claridad. Se puede
expresar en diferentes colores.””"°
En la fase inicial, presentaron un
escotoma el 71% y en la fase de
resolucion el 25%.

La discromatopsia, generalmente
descrita por el paciente como ver los
colores mas apagados, fue descrita
por el 63% de los pacientes en la fase
inicial y en el 31% en la fase de
resolucion.

La metamorfopsia es descrita como
una distorsion de las lineas rectas y
se produce por un a pérdida en la
alineacion de los fotorreceptores que
origina el desprendimiento seroso
del neuroepitelio. La rejilla de
Amsler es util para detectar este
sintoma en todos los casos. En la fase
inicial, el 33% refirieron este sintoma
y en la fase de resolucion el 15%.

La micropsia es el sintoma menos
frecuente. El tamafio de la imagen
suele ser un 20-30% menor de lo
normal y no se modifica con la
adicién de cristales  esféricos
positivos. Se produce por un
desplazamiento y separacion de los
fotorreceptores por el fluido
subretiniano. El 25% de los pacientes
lo presentaban en la fase inicial y el
21% en la fase de resolucion.

La comparacion de los resultados
obtenidos entre la fase inicial y la
fase de resolucion nos confirma una
relaciéon estadisticamente
significativa con la visidn borrosa, el
escotoma, la metamorfopsia y la
micropsia, no siendo significativa la
discromatopsia.

La permanencia de la sintomatologia
en general se podria explicar por la
alteracion del epitelio pigmentario
retiniano y su repercusion sobre el
trofismo de los fotorreceptores. A
nivel infralesional como perilesional
se podria dafar debido al
sobreesfuerzo de las células para
invertir el flujo de agua e iones en
sentido retinocoroideo, provocando
una cicatriz mds extensa que el
punto lesional inicial %

Por  regla  general, si el
desprendimiento es central, no
existe reflejo foveolar en la fase
aguda.”® En nuestro estudio, en el
97,4% de los ojos con CCS en fase
aguda observamos una abolicion del
reflejo foveolar frente al 26,3% en los
ojos contralaterales. En fase de
resolucién, tan solo el 40,5%
recuperaron el reflejo foveolar.



La pérdida del reflejo foveolar se
podria explicar por las
modificaciones que sufre la
membrana limitante interna por la
desestructuracién que origina el
desprendimiento del neuroepilteio y
la posterior reabsorcién del liquido
subretiniano, pudiéndose observar
en su lugar focos de atrofia y/o
movilizacion de pigmento.

En relacion al tamaio de la bulla,
las bullas generalmente son elipticas
con un didmetro horizontal mayor
que el vertical debido a que el
liquido  subretiniano sigue la
distribucién de las fibras nerviosas
longitudinales.*®”>  Weinberger™
mide el tamafio de la bulla con un
tomografo laser confocal (HRT) y
obtiene un tamafio medio de la bulla
de 9,6 + 5,22 mm®. Tanto Lorenzo y
col.®® como Weinberger y col.”® no
encuentran asociacion
estadisticamente significativa entre
el tamafio de la bulla y el tipo de
punto de fuga y su localizacion.
Lorenzo y col. tampoco  hallan
asociacion estadisticamente
significativa con la agudeza visual
inicial.

En nuestro estudio, el tamafo medio
de la bulla era de 12,6 + 9,6 mm” (1,7-
46,74 mm®) y observamos una
correlacion inversamente
proporcional estadisticamente
significativa con la agudeza visual
inicial.

No encontramos relacion
estadisticamente significativa entre
el tamano de la bulla y los sintomas
en la fase inicial de visién borrosa,
micropsia y la discromatopsia. Sin
embargo, la relacion era
estadisticamente significativa para

los sintomas de escotoma y la
metamorfopsia. En concreto, el
tamafio medio de la bulla era mas
pequeiio en los pacientes que
refirieron un escotoma en la fase
inicial (10,38 + 8,25 vs 16,4 + 10,86
mm®) y era mas grande en los
pacientes que refirieron una
metamorfopsia inicial (15,69 + 8,27
VS. 11,34 + 9,99 mm?).

Nuestros resultados tampoco
mostraron una relacion
estadisticamente significativa entre
el tamafo medio de la bulla y el tipo
de punto de fuga ni con el numero
de puntos de fuga, pero si con la
localizacion del punto de fuga. En
concreto, el tamafio medio de la
bulla era mas grande en los casos
con punto de fuga entre las 1500 y las
3000 um de la févea en comparacion
con los que situaban dentro de las
1500 pm centrales (16,93 + 11,71 vs.
10,08 + 7,29 mm®). Pensamos que
este hallazgo podria explicarse por la
mayor conductividad hidrdulica de
la fovea. Segin Wang y col.®, Ia
fovea ofrece menos resistencia al
paso del fluido subretiniano al ser
menos grueso que la retina alrededor
y porque el arrastre hidrostatico
inducido por el bombeo hacia fuera
del fluido por el EPR a este nivel es
mas débil.

La correlacion entre el tamario de la
bulla 'y el grosor macular
tomografico era fuerte y
estadisticamente significativa. La
correlaciéon mas fuerte fue con el
grosor macular medio, seguida por
los sectores nasal, central, superior,
temporal e inferior. Pensamos que la
correlacion mas fuerte entre el
tamarfio de la bulla y el sector nasal,
en comparacion con el resto de los



sectores, podria guardar relacion con
el hecho de que el punto de fuga
angiografico se localice con mas
frecuencia en el sector nasal.

La correlacion entre el tamario de la
bulla y el grosor minimo de la GCC-
IPL era inversamente proporcional y
estadisticamente significativa. Sin
embargo, las correlaciones con el
grosor medio y con todos los
sectores de la GCC-IPL no fueron
estadisticamente significativas.

Los precipitados finos blanco-
amarillentos se observan en la
superficie posterior de la retina o
anterior del EPR. Se especula que
podrian tratarse de un acumulo de
los OS desprendidos en el espacio
subretiniano, un acamulo de fibrina
o lipidos, o macréfagos cargados de
este material de desecho.””™

Nuestros resultados muestran estas
lesiones en las retinografias en el
44,7 % de los ojos con CCS en fase
inicial y en el 86,8% en fase de
resolucion. Los dias transcurridos
desde el inicio de los sintomas y la
observacion de precipitados en la
retinografia guardan una relacion
estadisticamente significativa. En
aquellos ojos con CCS en fase inicial
con precipitados, la media de los
dias transcurridos desde el inicio de
los sintomas era de 43,71 + 38,76 y en
los ojos sin precipitados era de 21,81
+ 11,52,

En cambio, mediante OCT se
observaron precipitados en la fase
inicial en el 39% de los ojos con CCS.
De estos, tan solo el 53,3% eran
visibles en la retinografia y el 46,7%
en la autofluorescencia, quizas
porque los precipitados eran muy

pequeiios y solamente podian
detectarse mediante OCT.
Igualmente, la relacion con los dias
transcurridos desde el inicio de los
sintomas  era  estadisticamente
significativa (20,67 + 31,51 vs. 6,35 +
6,13). Sin embargo, existian casos en
los que se detectaron precipitados
subretinianos a los pocos dias desde
el inicio de los sintomas y pensamos
que podrian ser casos recurrentes
con precipitados subretinianos de
brotes subclinicos previos.

La diferencia entre la deteccién de
precipitados mediante retinografia y
OCT podria deberse a que la primera
retinografia se realizaba en wun
intervalo de tiempo mads tarde que la
primera OCT (31,61 + 29,04 Vs. 12 +
21,18 dias).

Por lo tanto, la presencia de
precipitados es un  hallazgo
claramente dependiente del tiempo
de evolucidn y en este sentido Song
y col.*® los observan durante los tres
primeros meses de una CCS aguda
en el 16,7%, entre los meses tres y
seis en el 76,5% y en los casos de
CCS cronica en el 85,7%.

No observamos relacién
estadisticamente significativa entre
la presencia de precipitados en la
retinografia en ojos con CCS en fase
inicial y la agudeza visual inicial ni
con los sintomas asociados. En fase
de resolucion, tampoco hallamos
una  relacién  estadisticamente
significativa entre la presencia de
precipitados en la retinografia y los
sintomas asociados, pero la agudeza
visual final si fue significativamente
peor.



El tamafio medio de la bulla en los
ojos con precipitados en la
retinografia =~ era  superior en
comparaciéon con los ojos sin
precipitados, pero esta diferencia no
fue estadisticamente significativa
(15,78 + 11,54 mm* vs. 10,02 + 6,99
mm?).

Lee y col. *® describen una
asociacion positiva entre el nimero
de puntos hiperreflectivos y Ila
duracion del liquido subretiniano, el
tiempo para recuperar una agudeza
visual = 20/22 y la recurrencia. De
forma similar, en nuestro estudio
observamos un mayor duracion
significativa del desprendimiento del
neuroepitelio en los casos en los que
se detectaron precipitados en la fase
inicial (158 + 79 vs. 113 + 55 dias).

Nuestros resultados no mostraron
relaciéon estadisticamente
significativa entre la presencia de
precipitados en la retinografia y los
parametros tomograficos (grosor
macular medio y central, grosor de la
GCC-IPL medio y minimo, grosor de
la CNE, longitud de los OS y el
grosor coroideo subfoveal) tanto en
fase inicial como en fase de
resolucion. No obstante, la longitud
media de los OS en los ojos con
precipitados en fase inicial era
ligeramente mayor en comparacion
con los ojos sin precipitados (75,4 +

11,31 VS. 72,4 + 19,01 im).

En relacion a la AFG, el hallazgo mas
frecuente que se observa es un unico
punto de fuga en “mancha de tinta”
a nivel del EPR, que segun el estudio
su frecuencia varia entre 62-
93%.2%105108115128129 Algynos pacientes
tienen multiples puntos de fuga en
“mancha de tinta” (incidencia de 2,3

8
a 13,2%)'*>"°*" y otros un punto de
fuga en “humo de chimenea o
paracaidas” (incidencia de 7 a
24 5%)28,105,108,128

, .

En nuestro estudio, el punto de fuga
en “mancha de tinta” era el mas
frecuente, observandose en el 76%
de los ojos, mientras que el punto de
fuga en “humo de chimenea o
paracaidas” se observo en el 20% de
los ojos. En un ojo observamos
multiples puntos de fuga en
“mancha de tinta” (2%) y en otro ojo
no observamos punto de fuga (2%).
La ausencia de punto de fuga
generalmente indica un pronostico
favorable porque se interpreta como
una cicatrizacion espontanea del
EPR. De hecho, este paciente tuvo
una duracion sintomadtica de tan solo
14 dias.

El punto de fuga en “humo de
chimenea o paracaidas” fue descrito
por Tobari y Shimizu™' y se produce
por el gradiente de presion osmotica
entre la concentracidon de proteinas y
la fluoresceina.”* Segun Eandi y
col.”’, si la ruptura en el EPR
responsable del punto de fuga es lo
suficientemente grande, tiende a
haber un punto de fuga en “humo de
chimenea” porque el colorante fluye
mas facilmente hacia el espacio
subretiniano. En este sentido, no
observamos relacion
estadisticamente significativa entre
los dias que habian transcurrido
desde el inicio de los sintomas y el
tipo de punto de fuga.

Lorenzo y col.®® observaron que la
agudeza visual inicial no guardaba
relacion con el tipo de fuga, pero la
agudeza visual final si. En concreto,
observaron que los pacientes con



punto de fuga en “humo de
chimenea” tuvieron peor agudeza
visual final. En nuestro estudio, no
encontramos relaciéon
estadisticamente significativa entre
el tipo de punta de fuga y la agudeza
visual inicial ni la agudeza visual
final. Sin embargo, observamos que
el sintoma de vision borrosa en fase
final era mas frecuente entre los
pacientes con punto de fuga en
“humo de chimenea” en
comparacién con el punto de fuga
“‘en mancha de tinta”, hallazgo
estadisticamente significativo (63%
vs. 17%).

Algunos autores describen
desprendimientos mds extensos en
presencia de puntos de fuga en
“humo de chimenea” en
comparacién con los puntos de fuga
en “mancha de tinta”.”>"* En nuestro
estudio, el tamano medio de la bulla
en los ojos con punto de fuga en
chimenea era de 18,50 mm® mientras
que los que tenian un punto de fuga
en “mancha de tinta” tenian un
tamano medio de la bulla de 11,26
mm®. Sin embargo, esta diferencia
no era estadisticamente significativa.
Igualmente, tampoco encontramos
relacion estadisticamente
significativa entre el tipo de punto
de fuga vy los pardametros
tomograficos  iniciales  (grosor
macular medio y central, grosor de la
GCC-IPL medio y minimo, grosor de
la CNE, longitud de los OS y el
grosor coroideo subfoveal). Sin
embargo, en fase de resolucion
observamos que los ojos con punto
de fuga en “humo de chimenea”
tenian un mayor grosor macular
medio y una mayor longitud de los
OS en comparacion con los ojos con
punto de fuga en “mancha de tinta”,

hallazgo estadisticamente
significativo (295 vs. 286 um y 47 vs.
33 pm respectivamente). Partiendo
de la hipodtesis de que los DNE de los
puntos de fuga en “humo de
chimenea”  suelen ser mas
voluminosos, cabe esperar un
aclaramiento mas lento del liquido
subretiniano que explique el mayor
grosor macular medio en fase de
resolucion. Con respecto a la mayor
longitud de los OS, sospechamos que
el mayor tamafo de la ruptura del
EPR responsable de un punto de
fuga en “humo de chimenea” implica
disponer de menos células del EPR
para fagocitar los segmentos
externos de los fotorreceptores.

En relacion al nimero de puntos
de fuga, normalmente se detectan
uno o dos puntos de fuga, aunque
pueden llegar a ser hasta siete.”>*9%
En nuestro estudio, el 84%
mostraron un solo punto de fuga, en
el 1% dos puntos de fuga, en el 2,5%
mas de tres puntos de fuga y en el
2,5% ninguan punto de fuga.

El tamafio medio de la bulla en ojos

con un punto de fuga era de 12,43

mm®, mientras que en los que tenian

mas de un punto de fuga era de 14,65
2

mm”. Esta diferencia no fue
estadisticamente significativa.

Igualmente, tampoco se hallé una
relaciéon estadisticamente
significativa entre el numero de
puntos de fuga y el tiempo de
resolucion y la agudeza visual, los
sintomas asociados y los parametros
tomograficos (grosor macular medio
y central, grosor de la GCC-IPL
medio y minimo, grosor de la CNE,
longitud de los OS y el grosor



coroideo subfoveal) tanto en fase
inicial como en fase de resolucion.

En relacion a la localizacion del
punto de fuga, los puntos de fuga
son mas frecuentes en el cuadrante
nasal superior y menos frecuentes en
el cuadrante temporal inferior.*®"3"5
La distancia de los puntos de fuga en
“mancha de tinta” respecto a la fovea
es mayor que la de los “humo de
chimenea”."® En nuestro estudio, la
localizacién del punto de fuga mas
frecuente fue el nasal-superior
(53%), seguido del nasal-inferior
(16%), foveal (11%), temporal-inferior
(10%) y temporal-superior (8%). En
un caso (2%), el punto de fuga se
hallaba fuera de las 3000 pm.

Spitznas y col.”?* no observan causa
que justifique la localizacion del
punto de fuga. Afirman que la retina
neurosensorial, el EPR, la membrana
de Bruch y la coriocapilar no
muestran ninguna diferencia
morfologica en los cuatro
cuadrantes, a excepcion de la zona
avascular de la fovea. Sin embargo,
con el advenimiento de la OCT de
dominio espectral, Yun y col. *°
constatan que el grosor coroideo en
el sector nasal es mayor en los ojos
con CCS (217.59 + 62.03 pm) y en los
ojos adelfos (206.66 + 59.35 um) en
comparacién con los ojos normales
(179.52 + 39.64 pum, p < 0.05). Esto
podria explicar porque los puntos de
fuga se localizan con mas frecuencia
en los sectores nasales.

La localizacion mas frecuente tanto
para el punto de fuga en “mancha de
tinta” como en “chimenea” era el
cuadrante  nasal-superior. No
encontramos relacion
estadisticamente significativa entre
el tipo de punta de fuga y la

localizacién. El punto de fuga en
“mancha de tinta” se hallaba en el
65,5% de los casos dentro de las 1500
pum y en el 34,5% entre las 1500 y las
3000 pm. El punto de fuga en “humo
de chimenea” se encontraba en el
62,5% de los casos dentro de las 1500
pm y en el 37,5% de los casos entre
las 1500 y las 3000 pm.

Tampoco encontramos relacion
estadisticamente significativa entre
la localizacion del punto de fuga y la
agudeza visual y los sintomas
asociados en fase inicial, salvo con el
sintoma de escotoma. En concreto,
éste era mas frecuente en los
pacientes con puntos de fuga dentro
de las 1500 pm en comparacién con
los puntos de fuga entre las 1500 y
3000 pm (75% vs. 43%).

No encontramos relaciéon
estadisticamente significativa entre
la localizacion del punto de fuga y el
tiempo de resoluciéon y los
parametros tomograficos (grosor
macular medio y central, grosor de la
GCC-IPL medio y minimo, grosor de
la CNE, longitud de los OS y el
grosor coroideo subfoveal) tanto en
fase inicial como en fase de
resolucion.

Nuestros resultados muestran la
presencia de un desprendimiento
del epitelio pigmentario
retiniano mediante retinografia y
AFG en el 26% de los ojos con CCS.
En cambio, observamos un DEP con
la OCT en el 74% de estos ojos. En
los casos en los que no detectamos
un DEP con la retinografia y AFG
pero si un DEP con la OCT, en el
79% se trataba de un DEP plano y en
el 21% de un DEP semicircular.
Légicamente, los DEP planos son



mas dificiles de detectar mediante
retinografia y AFG. Entre los casos
en los que se detectaron un DEP con
la retinografia y AFG, el 67% eran
DEP semicirculares y el 33% planos.

En fase de resolucion, mediante
retinografia el 24% de los ojos con
CSC presentaban DEPs,
correspondiendo a  un  DEP
semicircular en el 5% de los casos, a
un DEP plano en otro 5% de los
casos y en el 14% restante no se
observo ningan DEP en la OCT. Este
resultado tan sorprendente podria
deberse a que la lesion en la
retinografia que se consider6 un
DEP en realidad era una protrusion
del epitelio pigmentario o un
acumulo focal de precipitados
subretinianos.

En los ojos adelfos, observamos un
DEP con la retinografia y AFG en el
18% de los casos (7 ojos). Estos
correspondian en la OCT con un
DEP semicircular en 3 casos y con un
DEP plano en 2 casos. Los otros 2
casos no se observaban mediante
OCT porque se localizaban fuera del
area analizada por el protocolo
“Macular Cube 512x128”.

Los focos de atrofia observados
mediante retinografia y AFG fueron
evidentes en el 40% de los ojos con
CCS y en el 37% de los ojos adelfos.
La agudeza visual inicial media en
aquellos ojos con atrofia era de 0,77
vs. 0,88 en aquellos que no tenian
atrofia. El tamafio medio de la bulla
era mayor en ojos con atrofia en
comparacién con ojos sin atrofia
(15,35 mm® vs. 10,81 mm?) y el tiempo
medio de resoluciéon era mayor en
ojos con atrofia en comparacion con
ojos sin atrofia (145,8 dias vs. 125,30

dias). Sin embargo, estas diferencias
no fueron estadisticamente
significativas. Con respecto a los
parametros tomograficos iniciales
(grosor macular medio y central,
grosor de la GCC-IPL medio y
minimo, grosor de la CNE, longitud
de los OS y el grosor coroideo
subfoveal), = tampoco  hallamos
relaciéon estadisticamente
significativa con la atrofia, salvo con
la longitud de los OS. En concreto, la
longitud de los OS era menor en los
ojos con atrofia en comparacion con
los ojos sin atrofia (66,87 vs. 78,43
pm). La presencia de atrofia sugiere
episodios subclinicos previos de CCS
que han danado el complejo EPR-
coriocapilar. Ooto 'y col. **
observaron mediante oftalmoscopio
laser de Dbarrido con Odptica
adaptativa una menor densidad de
conos en févea central en la CCS
resuelta. Por lo tanto, pensamos que
la menor longitud de los OS en ojos
con atrofia se podria justificar al
desprenderse menos segmentos
externos de los fotorreceptores.

La mayoria de los estudios nos
confirman la presencia de cambios
minimos en la autofluorescencia
en el drea del DNE,35168169171172 202
pero en los meses siguientes se
observa una hiperautoflurescencia
(Hiper-AF) difusa y granular que
incrementa progresivamente. Esta
Hiper-AF se distribuye de forma
uniforme, pero parece acentuarse en
areas inferiores y en los bordes del
desprendimiento.3>'%'%9

En nuestro estudio, el 60,5% de los
pacientes mostraron en la primera
AF un DNE isoautofluorescente (Iso-
AF) y en el 39,5 % observamos una
bulla Hiper-AF difusa acompaifiado



de un componente granular. Esta
diferencia podria deberse a que los
pacientes en el segundo caso
acudieran a consulta mas tarde y la
primera exploracién se hiciera ya
con el cuadro mas evolucionado en
el tiempo. De hecho, el tiempo
medio transcurrido desde el inicio
de los sintomas era mayor en el caso
de los DNE Hiper-AF en
comparacion con los DNE Iso-AF,
hallazgo estadisticamente
significativo (45,93 + 39,46 vs. 22,26
+ 13,99 dias).

El DNE puede ser inicialmente Iso-
AF o incluso Hipo-AF por bloqueo
de la AF del EPR por el liquido
subretiniano.*” Sin embargo, la AF
no solamente procede de Ila
lipofuscina del EPR, sino también de
precursores que se forman en los
segmentos externos antes de ser
fagocitados por el EPR.**'*%> Los
segmentos externos desprendidos
acumulados en el espacio
subretiniano y posiblemente
mezclados con las lipoproteinas del
liquido seroso podria llevar al
incremento dependiente del tiempo
de la autofluorescencia que se
observa en estos pacientes.'®

Spaide’® postula que la falta de
soporte fisico de las estructuras
extracelulares en la  matriz
interfotorreceptor o el contenido
ionico anormal en el espacio
extracelular podria producir un
desprendimiento de los segmentos
externos en exceso. En cambio, von
Riickmann'® explica el actimulo de
los  segmentos  externos  por
acortamiento de su vida media o
déficit de su degradacion porque el
EPR separado es incapaz de fagocitar
los segmentos externos antiguos. En

cualquier caso, en nuestro estudio
observamos una mayor longitud de
los OS en los DNE Hiper-AF en
comparacién con los Iso-AF (77,07
vs. 71,78 um), pero sin significacion
estadistica.

La relacion entre la AF del DNE en
fase inicial y la agudeza visual y los
sintomas asociados en fase inicial no
fueron estadisticamente
significativas salvo con el sintoma de
la vision borrosa. En concreto, el
sintoma de vision borrosa era mas
frecuente en los pacientes con DNE
Hiper-AF en comparacion con los
Iso-AF (93% vs. 65%). Igualmente,
los DNE Hiper-AF se relacionaban
con bullas y grosores maculares
medio y central mayores en
comparacién con los Iso-AF de
forma estadisticamente significativa
(18,11 vs. 9,01 mm?, 362,6 vs. 321,39
HM Yy 546,33 Vs. 471,09 pm,
respectivamente).

Con respecto a la relacion de la AF
del DNE en fase inicial y los
parametros angiograficos,
observamos una mayor frecuencia
significativa de puntos de fuga en
“‘humo de chimenea” en los DNE
Hiper-AF en comparaciéon con los
Iso-AF (50% vs. 4%). La relacién
entre la AF del DNE y el numero de
puntos de fuga o su localizacion no
fueron estadisticamente
significativas.

En la fase de resolucion, el &rea
correspondiente al DNE se mostro
Hiper-AF en el 50%, Iso-AF en el
47,4% e Hipo-AF en el 2,6% de los
casos. La relacion entre la AF del
area correspondiente al DNE vy la
agudeza visual, los sintomas
asociados 'y los  parametros



tomograficos (grosor macular medio
y central, grosor de la GCC-IPL
medio y minimo, grosor de la CNE,
longitud de los OS y el grosor
coroideo subfoveal) en fase de
resolucion no fueron
estadisticamente significativos.

Los pequefios puntos Hiper-AF que
coinciden con los pequefos puntos
blancos en la superficie posterior de
la retina observados mediante
oftalmoscopia varian en numero,
pero no en tamafo, sugiriendo que
podrian tratarse de macrofagos
cargados de segmentos externos
fagocitados.'”® En nuestro estudio,

mostraron una relacién
estadisticamente  significativa la
observacion de precipitados

mediante retinografia y la Hiper-AF
granular tanto en fase inicial como
en fase de resolucion. En fase de
resolucion, en todos los casos los
precipitados se mostraron Hiper-AF,
en cambio en fase inicial el 70,6% de
los precipitados se mostraron Hiper-
AF, pero en el 29,4% los precipitados
no mostraban autofluorescencia,
pudiendo tratarse de depdsitos de
fibrina y lipidos.”*"”°

En pacientes con reabsorcion
completa del liquido subretiniano,
este material Hiper-AF al cabo del
tiempo desaparece. En nuestro
estudio, el 86,9% de los ojos con
resolucion del brote mostraron un
punteado Hiper-AF en la ultima
visita, sin embargo, debido a la falta
de seguimiento posterior de estos

pacientes no pudimos constatar este
hecho.

La Hipo-AF granular se observo en el
34,2% de los ojos en fase inicial y en
el 44,7% de los ojos en fase de

resolucion. En ambas fases hallamos
una  relacién  estadisticamente
significativa con la atrofia observada
mediante retinografia. Sin embargo,
no todos los focos de atrofia eran
Hipo-AF y viceversa. En el primer
caso, los focos de atrofia podrian
estar enmascarados por liquido
subretiniano o precipitados y en el
segundo caso los puntos Hipo-AF
podrian corresponder a material no
autofluorescente.

En el ojo adelfo, observamos en el
31,6% de los 0jos uno o varios puntos
Hipo-AF aislados, en el 18,4% dareas
de Hiper-HipoAF granular y en el
15,8% areas de Hipo-AF granular.

El punto de fuga angiografico en la
CCS aguda se ha observado
generalmente como un punto Hipo-
AF en el 72%-100% de los
caso0s.3>7v7>292 En nuestro estudio,
lo observamos en el 100% de los
casos. Eandi y col.”" postulan que
como consecuencia de una mayor
presion hidrostdtica coroidea, se
produce una microruptura en el EPR
que coincide con el punto de fuga
angiografico. El d4rea se muestra
Hipo-AF al no existir tejido donde se
pueda acumular y mostrar la
lipofuscina. Framme y col.** piensan
que el motivo principal es un
bloqueo de la AF del EPR por el
liquido subretiniano, pero no
descartan una destruccion de los
fluoroforos.

Por otro lado, el unico estudio
publicado con resultados opuestos es
el de von Riickmann y col., en el que
observaron un incremento de la AF
en el lugar del punto de fuga
angiografico.'” Los autores intentan
explicar este hallazgo sugiriendo que



es posible que exista un defecto en la
degradacion del material fagocitado
por déficit de las enzimas de
degradacion o acidificacion de los
fagosomas. Framme y  col.**
observaron un incremento de la AF
en torno al punto de fuga Hipo-AF
en el transcurso de varias semanas
después del inicio de los sintomas.

En relaciéon a los datos obtenidos
mediante tomografia de
coherencia optica, en fase activa el
grosor macular medio y de todos
los sectores (central, superior,
temporal, nasal e inferior) de los ojos
con CCS era mayor que en los ojos
adelfos y los ojos control de forma
estadisticamente significativa (337
vs. 287 y 281 pm, 502 vs. 263 y 262
{m, 425 vs. 330 Y 279 M, 419 Vs. 316
y 280 pm, 462 vs. 332y 274 pmy 449
vs. 328 y 277 um, respectivamente).

En fase de resolucion, no hallamos
diferencia estadisticamente
significativa entre el GMM de los
ojos con CCS vy los ojos adelfos, pero
por sectores el grosor macular fue
menor que en los ojos adelfos de
forma estadisticamente significativa
(289 vs. 288 pm, 241 vs. 261 pm, 321
VS. 330 Hm, 307 Vs. 316 um, 314 Vs. 332
pm, 315 VS. 328 pm,
respectivamente). Igualmente, la
diferencia entre el GMM de los ojos
con CCS en fase de resolucion y los
ojos control no era estadisticamente
significativa, pero por sectores el
grosor macular central era menor
que en los ojos control y mayor en el
resto de sectores de forma
estadisticamente significativa (289
vs. 281 pm, 241 vs. 261 pm, 321 Vs. 279
pm, 307 vs. 280 pm, 314 vs. 274 pm,
315 vs. 277 um, respectivamente).

No observamos diferencia
estadisticamente significativa entre
el grosor macular medio y central
entre los ojos adelfos y los ojos
control en fase activa y en fase de
resolucion,  sin  embargo  si
observamos mayor grosor macular
superior, temporal, nasal e inferior
en los ojos adelfos de forma
estadisticamente significativa.

Observamos una correlaciéon
inversamente proporcional
estadisticamente significativa entre
el GMM vy el de todos los sectores
salvo el inferior en fase activa y la
MAVC inicial. En cambio, Ila
correlacidn en fase de resolucion con
la. MAVC final solamente era
estadisticamente significativa con el
grosor macular superior, temporal e
inferior.

En fase inicial, nuestros resultados
mostraron una relacion
estadisticamente significativa entre
el GMM vy la micropsia y el grosor
macular superior y la
discromatopsia. El GMM entre los
pacientes que refirieron el sintoma
de micropsia era mayor en
comparaciéon con los que no
refirieron este sintoma (363,11 =+
63,09 vs. 329,76 * 46,08 pm). El
grosor macular superior entre los
pacientes que refirieron el sintoma
de discromatopsia era menor en
comparaciéon con los que no
refirieron este sintoma (402,80 =*

85,95 vs. 468,39 + 98,41).

En fase de resolucion, el sintoma de
micropsia se relacion6 con el grosor
macular central y el nasal y Ila
discromatopsia con el grosor
macular temporal. El grosor macular
central y nasal entre los pacientes



que refirieron el sintoma de
micropsia era menor en
comparaciéon con los que no
refirieron este sintoma (223,50 =*
18,04 VS. 245,47 * 24,84 pm y 293,25
+ 24,74 vs. 318,93 + 20,88). El grosor
macular temporal entre los pacientes
que refirieron el sintoma de
discromatopsia era menor en
comparaciéon con los que no
refirieron este sintoma (298,50 =+

14,62 Vs. 311,23 = 17,77).

Las correlaciones entre el GMM vy el
de todos los sectores en fase activa
con los dias transcurridos desde el
inicio de los sintomas y la duracion
del desprendimiento del
neuroepitelio  eran  débiles y
estadisticamente no significativas.
Hallamos una correlacion
estadisticamente significativa entre
la duraciéon de los sintomas y el
grosor macular superior en fase
activa. En fase de resolucién, no
hallamos correlacién
estadisticamente significativa entre
el GMM vy el de todos los sectores
con la duracién de los sintomas y la
duracion del desprendimiento del
neuroepitelio.

En fase activa, el grosor de la GCL-
IPL medio, minimo y de todos los
sectores (superior, inferior, nasal-
superior, nasal-inferior, temporal-
superior y temporal-inferior) de los
ojos con CCS era menor que en los
ojos adelfos y los ojos control de
forma estadisticamente significativa
(45,92 vs. 84,28 y 83,48 um, 21,34 vs.
81,47 y 79,61 pum, 49,21 vs. 84 y 85,35
pm, 59,1 vs. 83,16 y 81,9 pm, 59,5 vs.
86,08 y 87,03 pm, 55,38 vs. 84,53 y
83,90 pm, 51,10 vs. 82,92 y 82,06 pm

Y 544 vs. 84,68 y 8245 pm,
respectivamente). Demirok y col.**

observan diferencias significativas
entre el grosor de la GCL-IPL medio,
minimo y del sector temporal-
superior de los ojos con CCS aguda 'y
los ojos control. Es posible que la
discrepancia de resultados se deba al
numero mas reducido de sujetos en
su estudio (16 pacientes en el grupo
de CCS aguda).

No observamos diferencias
estadisticamente significativas entre
el grosor de la GCL-IPL medio,
minimo y de todos los sectores en la
fase activa entre los ojos adelfos y los
ojos control. Igualmente, tampoco
hallamos diferencia estadisticamente
significativa en la fase de resolucion,
salvo en el sector temporal-inferior
(en fase activa 84,68 vs. 82,45 um y
en fase de resolucion 86,10 vs. 82,45
pm). Este hallazgo podria sugerir
que en un brote de CCS, en el ojo
adelfo también suceden cambios
tomograficos y el sector temporal-
inferior de la GCL-IPL podria ser el
mas sensible.

En fase de resolucién, hallamos una
diferencia estadisticamente
significativa entre el grosor de la
GCL-IPL minimo y del sector nasal-
superior de los ojos con CCS vy los
ojos adelfos (74,68 vs. 82,29 pm y
82,34 vs. 87,5 um, respectivamente).
Sin embargo, no hallamos diferencia
estadisticamente significativa entre
el grosor de la capa GCL-IPL medio,
minimo y de los sectores de los ojos
con CCSy los ojos control.

Se ha postulado que la reduccion del
grosor de la GCL-IPL en fase aguda
podria deberse al deterioro en la
circulaciéon de la retina desprendida
o a los factores psicogénicos que
contribuyen a la etiologia primaria



de la CCS.*° En concreto, se ha
observado un menor numero de
células ganglionares en pacientes
con personalidad tipo A en relacion
con los niveles de estrés. *7 Sin
embargo, en nuestro estudio no
hallamos diferencias entre los ojos
adelfos en fase activa y los ojos
control y por tanto pensamos que el
factor principal es el deterioro en la
circulacién de la retina desprendida.
Adicionalmente se ha observado que
los corticoides, implicados en la
patogénesis de la CCS, pueden

agravar las alteraciones
circulatorias.*®

Observamos una correlaciéon
inversamente proporcional

estadisticamente significativa entre
el grosor de la GCL-IPL superior en
fase activa y la MAVC inicial. En fase
de resolucion, la correlacion entre el
grosor de la GCL-IPL minimo y la
MAVC final era estadisticamente
significativa. En este sentido, Bonnin
y col. *° también observan una
correlacion entre el grosor de la
GCL-IPL medio y minimo y la
agudeza visual tras la resolucion del
edema macular diabético (r = 0,80 y
0,84 respectivamente). La
correlacion entre el grosor minimo
de la GCL-IPL y la agudeza visual
final se debe a que este valor es mas
preciso para detectar la pérdida de
células ganglionares. El algoritmo
del analisis de células ganglionares
informa del grosor medio de la GCC-
IPL a lo largo de cada radio que
parte de la fovea. El grosor minimo
de la GCC-IPL refleja un valor
extremo, de un sector muy fino,
particularmente sensible a la pérdida
de células. Calcular el grosor medio
de un sector subestima la pérdida
local de células ganglionares en

sectores en los que hay dreas
normales o menos afectadas.

En fase inicial, hallamos una relacién
estadisticamente significativa entre
el grosor de la GCL-IPL inferior y
temporal-superior y el sintoma de
escotoma y del sector superior y el
sintoma de metamorfopsia. El grosor
de la GCL-IPL inferior y temporal-
superior entre los pacientes que
refirieron el sintoma de escotoma
era mayor en comparacion con los
que no refirieron este sintoma (69,11
+ 37,63 Vs. 44,08 + 33,29 pmy 58,27 +
24,82 vs. 39,36 + 22,25). El grosor de
la  GCL-IPL superior entre los
pacientes que refirieron el sintoma
de metamorfopsia era menor en
comparaciéon con los que no
refirieron este sintoma (31,87 + 9,66
vs. 55,81 + 38,05).

En fase de resolucién, hemos
obtenido una relacién
estadisticamente significativa entre
el grosor de la GCL-IPL inferior y el
sintoma de escotoma. El grosor de la
GCL-IPL inferior entre los pacientes
que refirieron el sintoma de
escotoma era mayor en comparacion
con los que no refirieron este
sintoma (92,11 * 12,74 VS. 79,93 * 15,51
pm).

Hallamos una correlacion
estadisticamente significativa entre
los dias transcurridos desde el inicio
de los sintomas y el grosor de la
GCL-IPL inferior y nasal-inferior en
fase inicial. Las correlaciones entre el
grosor de la GCL-IPL medio, minimo
y de todos los sectores en fase inicial
con la duracion de los sintomas y la
duracion del DNE no fueron
estadisticamente significativas. En
cambio, la correlacion entre la



duracion del DNE vy el grosor de la
GCL-IPL minimo en fase de
resolucion es inversamente
proporcional y estadisticamente
significativa.

Por lo tanto, observamos que el
grosor minimo de la GCL-IPL es el
que mas disminuye en fase activa, su
recuperacion esta relacionada con la
duracion del desprendimiento del
neuroepitelio y determina la agudeza
visual final. El grosor de la GCL-IPL
inferior se relaciona con el tiempo de
actividad y el sintoma de escotoma
tanto en fase inicial como en fase de
resolucion.

En ningin caso se observd un
edema macular quistico. Este es
mas tipico de la CCS croénica con
liquido subretiniano de larga
evolucion.?*3” Su presencia se ha
asociado con un mal prondstico
visual final >**

En relacion al grosor de la CNE, en
la CCS se produce una disminucion
de la distancia entre la membrana
limitante interna y la membrana
limitante externa, posiblemente por
apoptosis de los fotorreceptores.”’
Matsumoto y col. observan una
correlacion entre el grosor de la CNE
y la agudeza visual: el grosor medio
en pacientes con CCS no activa era
de 74,6 pm y tenian una agudeza
visual inferior a 20/20, mientras que
el grosor medio era de 103 pum en
aquellos con una AV igual o superior
a 20/20 y el grosor medio era de 125
pm en el grupo control."*®

En nuestro estudio, en la fase activa
el grosor medio de la CNE era
significativamente inferior en los
ojos con CCS en comparacion con

los ojos adelfos y control (76,58 +
18,80 vs. 96,18 + 13,19 Y 104,97 + 10,97
pm, respectivamente). En la fase de
resolucion, aumenta de forma
significativa a 87,74 + 17,46 pm,
aunque sigue siendo
significativamente inferior al de los
ojos adelfos y control. Igualmente,
obtuvimos una correlacion
significativa entre el grosor medio de
la CNE en fase de resolucion y la
agudeza visual final. En cambio, la
correlacidn entre el grosor medio de
la CNE en fase activa y la agudeza
visual inicial no era estadisticamente
significativa.

Con respecto a la sintomatologia
asociada, hallamos una relacion
estadisticamente significativa entre
el grosor medio de la CNE y el
sintoma de metamorfopsia tanto en
fase inicial como en fase de
resolucion. El grosor medio de la
CNE en los ojos de los pacientes que
refirieron el sintoma de
metamorfopsia tanto en fase inicial
como en fase de resolucion era
inferior con respecto a los que no lo
refirieron (fase inicial 66,82 + 13,64
vs. 80,56 + 19,36 pm, fase de
resolucién 72,40 + 6,06 vs. 90,06 +
17,48 pm). En este sentido, Bae y
col. 3> estudian los parametros
clinicos  relacionados con la
metamorfopsia en pacientes con CCS
resuelta y en su andlisis univariante
hallan una relacién estadisticamente
significativa con el adelgazamiento
de la CNE (p = o0,015).



Observamos una correlaciéon
negativa significativa entre el grosor
de la CNE en la fase activa y los dias
transcurridos desde el inicio de los
sintomas. Esto sugiere que el
adelgazamiento de la CNE sea un
fenémeno que dependa del tiempo
de evolucion.

En relacion a la integridad de la
MLE, en el 100% de los ojos se
observo una integridad completa de
esta estructura tanto en fase activa
como en la fase de resolucion. Su
disrupcion es mas tipica de la CCS
cronica y se ha relacionado con el
sintoma de la metamorfopsia y con
un retraso en la recuperacion de los
fotorreceptores tras la terapia
fotodinamica.>**3

La linea ESI, antes considerada la
linea de union de los segmentos
internos 'y externos de los
fotorreceptores (IS/OS) 3 no se
observa durante el desprendimiento
de retina.39"4>3°

En nuestro estudio, observamos que
la linea ESI estaba desintegrada en el
87% de los ojos con CCS en fase
activa, mientras que en el 13% aun se
apreciaba. El tiempo transcurrido
desde el inicio de los sintomas en
aquellos pacientes en los que seguia
observandose la linea ESI era de 4 +
3,7 dias, mientras que en aquellos
que perdieron la linea ESI era de
13,21 + 2247 dias, hallazgo
estadisticamente significativo. Esto
sugiere que probablemente la
desintegracion de la linea ESI sea un
fenémeno que dependa del tiempo
de evolucion del desprendimiento
del neuroepitelio.

La MAVC inicial en aquellos
pacientes en los que se seguia
observando la linea ESI era
ligeramente superior en
comparacién con aquellos que
carecian de esta linea, pero esta
diferencia no era estadisticamente
significativa (0,88 + 0,27 vs. 0,82 +
0,21).

En la fase de resolucion, la linea ESI
volvia a constatarse en todos los
casos. La falta de integridad de la
linea de wunién IS/OS se ha

relacionado con una peor agudeza
Visual.l4l’l42’l43’l46

En relacion a la longitud de los OS,
Matsumoto y col. observaron una
longitud media de los OS en la CCS
de 9o um, significativamente
superior a los 60 pm en el centro
foveal de los ojos normales.” La
elongacion de los OS se inicia y
finaliza coincidiendo con la zona del
DNE. No demostraron correlacion
significativa con la agudeza visual ni
con la duracién de los sintomas.”

En nuestro estudio, en la fase activa
la longitud media de los OS era
superior en los ojos con CCS en
comparaciéon con los ojos adelfos y
control (73,87 + 15,09 Vvs. 36,79 =
14,05 Yy 3526 + 1215 pm,
respectivamente). En la fase de
resolucion, la longitud media de los
OS en los ojos con CCS se habia
reducido de forma significativa a
36,13 + 12,11 pm y las diferencias con
los ojos adelfos y control ya no eran
estadisticamente significativas.

Nosotros tampoco hallamos una
correlacidon significativa entre la
longitud media de los OS en ojos con
CCS en fase activa y la agudeza



visual inicial. Sin embargo, hallamos
una correlacion negativa significativa
entre la longitud media de los OS
con CCS en fase de resolucion y la
agudeza visual final. Es decir, los
ojos con una longitud media de los
OS final mayor tenian peor agudeza
visual.

No encontramos una relacién
estadisticamente significativa entre
la longitud media de los OS y los
sintomas asociados tanto en fase
activa como en fase de resolucion.
Tampoco observamos una
correlacion estadisticamente
significativa entre la longitud media
de los OS en la fase activa y los dias
transcurridos desde el inicio de los
sintomas, la duracién de los
sintomas y la duracion del DNE.

Fujimoto° sugiere que la elongacion
de los OS se produce por un
desprendimiento de los discos que
tras varios semanas en la fase aguda
se acumulan y dan un aspecto
granular. Tras la reaplicacion de la
retina, la linea de unién IS/OS
reaparece de forma gradual, lo cual
implica la reorganizacion de los OS
al restaurarse la fagocitosis de los
discos desprendidos por el EPR.”°

El arrastre fibrinoso del
neuroepitelio desprendido se
observa en el 13-43% de los ojos con
CCS en fase inicial#>“®3°® En
nuestro estudio, se observd en el
24% de los ojos con CCS en fase
inicial.

Fujimoto y col.*® sugieren que este
hallazgo podria ser la expresion de la
tumefaccion de la capa nuclear
externa y los exudados fibrinosos. En
cambio, Song y col.*® consideran que

se produce por una adhesién focal
residual con una exudacion reactiva
entre la retina neurosensorial y el
EPR hasta que se produce el
desprendimiento neurosensorial
completo. Por tanto, postulan que
este hallazgo podria ser un indicador
muy temprano de la CCS aguda. De
hecho, lo observan en el 37,5% de los
casos con CCS aguda inferior a tres
meses Yy en ningun  caso
posteriormente.

En nuestro estudio, observamos en
los casos con arrastre fibrinoso que
la media de los dias que habian
transcurridos desde el inicio de los
sintomas era de 7,11 + 7,9, frente a los
13,52 + 23,76 dias de los ojos que no
presentaban arrastre fibrinoso. Sin
embargo, no encontramos relacion
con el grosor de la capa nuclear
externa; el grosor medio de la CNE
en los ojos con arrastre fibrinoso era
de 75 + 23 micras, en los ojos sin
arrastre fibrinoso era de 77,07 + 17,75
y en los ojos contralaterales de 96,18

+13,19.

En relacion a las anomalias
tomograficas en torno al punto
de fuga, en la mayoria de los
estudios se localiza con mas
frecuencia en el seno de un DEP (61-
63%), mientras que la PEP es menos
comun (29-35%)."**73°7 En cambio,
Kim y col.>*® observan un DEP en
torno al punto de fuga en el 32% y
una PEP en el 68%.
Sorprendentemente, lacono y col 3%
no hallan ninguna alteracién en el
EPR en torno al punto de fuga.

En nuestro estudio, en el 68% de los
casos se observo en torno al punto
de fuga un DEP (42% DEP plano y
26% DEP semicircular) y en el 29%



una PEP. En un 3% no se observo
ninguna anomalia. Se trataba de un
caso con punto de fuga localizado
fuera de las arcadas vasculares
temporales y por tanto no captado
por el protocolo “Macular Cube
512x128” centrado en fovea.

En fase de resolucion, observamos
un DEP en torno al punto de fuga en
el 42% (24% DEP plano y 18% DEP
semicircular), una PEP en el 18% vy
ninguna anomalia en el 37%. En este
ultimo grupo, previamente se habia
visto una PEP en el 50%, un DEP
plano en el 20% y un DEP
semicircular en el 21% de los casos.

Segtin Song y col. ®, la protrusion
del epitelio pigmentario retiniano
podria tratarse de una reaccion del
EPR como consecuencia de Ila
fagocitosis de los segmentos
externos desprendidos durante el
desprendimiento seroso del
neuroepitelio. De hecho, en nuestro
estudio observamos que el tiempo
medio transcurrido desde el inicio
de los sintomas en los ojos con una
PEP en fase inicial era superior en
comparacién con los ojos sin una
PEP, hallazgo sin significado
estadistico (13,79 * 23,65 vs. 6,22 +
8,2 dias). Sin embargo, Kim y col 3*°
opinan que se tratan de
desprendimientos del EPR minimos
o con exudados subepiteliales.

El defecto en el DEP aparece en el
1,4-22% de los casos dependiendo del
estudio.”**®3°® En nuestro estudio,
solamente lo identificamos en un
caso (2,6%) asociado a un DEP
semicircular sin proliferacion del
EPR y un punto de fuga en “mancha
de tinta”. Se piensa que podria ser el

punto de transmision de la
fluoresceina desde la coroides.

La proliferacién focal del EPR sobre
el DEP es observada en el 10,5% de
los casos en nuestro estudio. Songy
col.® la observan en un 14,6 %. En
su estudio, un defecto focal en el
DEP siempre se asociaba a una
proliferacion focal del EPR vy
postulan que el EPR prolifera para
reducir el defecto focal y restaurar la
integridad del EPR en el proceso de
recuperacion. Sin embargo, nuestros
resultados muestran una relacion
estadisticamente significativa entre
la presencia de la proliferacion focal
del EPR sobre el DEP y los dias
transcurridos desde el inicio de los
sintomas (1,75 + 0,96 Vvs. 13,21 + 22,1
dias). Es decir, la proliferaciéon focal
del EPR sobre el DEP podria ser un
indicador muy temprano de la CCS
aguda.

En el ojo contralateral, observamos
alteraciones en el EPR en el 34,2% de
los ojos: una PEP en el 15,8%, un
DEP semicircular en el 10,5%, un
DEP plano en el 53% y un DEP
semicircular con una PEP asociada
en el 2,6%. Nadel y col.>* afirman
que la mitad de los ojos
contralaterales de los ojos afectados
por CCS tenian pequenas zonas de
DEP o defectos en el EPR que no
causaban sintomas visuales. Kim y
col3°® observan alteraciones en el
EPR en el ojo contralateral en el
54,5% y Gupta y col."* describen
protrusiones en el EPR en el 94% de
los casos. Estas alteraciones en el
EPR podrian representar un estado
preclinico o subclinico de Ila
enfermedad.



En relacion al grosor coroideo
subfoveal, éste es mayor en ojos
afectos de CCS activa y en los ojos
contralaterales  asintomaticos  al
compararlos con ojos normales. El
GCS en ojos normales varia segtn el
estudio entre 239-287 um.”* En los
ojos afectos de CCS activa, el GCS es
de 414-517 pm y en los ojos

contralaterales asintomaticos 349-
153,154,155,156,157,158,159
378 pm.

En nuestro estudio, el GCS medio en
fase activa en ojos con CCS era
significativamente mayor en
comparaciéon con los ojos adelfos y
control (356 + 63 vs. 326 + 56 y 290 +
44 pm, respectivamente).
Igualmente, el GCS de los ojos
adelfos era significativamente mayor
que el de los ojos control. En fase de
resolucion, el GCS medio de los ojos
con CCS se habia reducido de forma
significativa a 335 =+ 67 um y la
diferencia con el ojo adelfo no
mostraba relacion estadisticamente
significativa (327 + 57 pm). Sin
embargo, las diferencias entre el GCS
medio de los ojos con CCS y los ojos
adelfos en fase de resolucién con los
ojos  control  seguian  siendo
estadisticamente significativas.

Nuestros resultados estdan en
consonancia con los de otros
estudios>*'>>"°, sin embargo el GCS
medio en general es notablemente
inferior. Pensamos que podria
deberse a que los equipos de OCT
actuales no proporcionan software
para la medicion automatizada del
grosor coroideo y por tanto todas las
identificaciones de la membrana de
Bruch y el borde interno de la
esclerotica han de realizarse
manualmente.

Se piensa que el engrosamiento
podria estar relacionado con Ila
hiperpermeablidad coroidea
observada mediante angiografia con
verde indocianina, habiéndose
descrito un mayor grosor coroideo
en ojos con mayor incidencia de
placas hiperfluorescentes y
dilatacién venosa coroidea.’>*"®

No encontramos correlacion
significativa entre el GCS en ojos con
CCS en fase activa y la agudeza
visual inicial, el tamafio de la bulla y
el grosor macular medio. Sin
embargo, si encontramos una
correlacion significativa negativa con
el grosor medio de la GCL-IPL y
positiva con el grosor macular
central. Este dltimo  hallazgo
apoyaria la teoria de Ia
hiperpermeabilidad coroidea como
responsable de aumentar la presion
hidrostatica, superar la funcion
barrera del EPR y conducir al
acumulo de liquido entre la retina
neurosensorial y el EPR.

Varios estudios evaltan la respuesta
al tratamiento con terapia
fotodindmica observando un
incremento inicial seguido de una
reduccion mantenida del GCS,

alcanzando incluso cifras de ojos
normales.153’157’158’159’160’161’162’163

Tampoco encontramos correlacion
significativa entre el GCS en ojos con
CCS en fase de resolucion y la
agudeza visual final, el grosor
macular central y de la CNE. Sin
embargo, si encontramos una
correlacion significativa positiva con
el grosor macular medio y negativas
con el grosor medio de la GCL-IPL y
la longitud de los OS. Pensamos que
este ultimo hallazgo se relaciona con



la participacion de la circulacion
coroidea en la eliminacién de los
detritus fagocitados por el EPR.

En relacién al tratamiento, el unico
estudio publicado hasta la fecha que
investiga el posible beneficio de los
inhibidores de la  anhidrasa
carbonica en la CCS aguda es la de
Pikkel y col.**® Observan una
resolucion de los sintomas y una
reabsorcion del liquido subretiniano
mas temprana en el grupo de 15
pacientes que recibieron tratamiento
con  acetazolamida  oral en
comparacién con el grupo control de
7 pacientes (3,3 + 1,1 semanas vs. 7,7
+ 1,5 semanas, p < 0,0001). Sin
embargo, no hallan diferencias
significativas en la agudeza visual
final y en la tasa de recurrencias
entre los dos grupos.

En nuestro estudio, investigamos el
posible beneficio en la CCS de la
dorzolamida, un inhibidor de Ia

anhidrasa carbonica de
administracion topica. No
encontramos diferencias

estadisticamente significativas con la
MAVC final y la duracion de los
sintomas entre el grupo que recibio
tratamiento y el grupo que no
recibio tratamiento. En el grupo
tratado, los sintomas asociados
habian desaparecido en el 78%,
mientras que en el grupo no tratado
desaparecieron en el 60%. En el
grupo tratado, en fase de resolucion
la presencia del reflejo foveolar era
mas frecuente y la presencia de
precipitados y focos de atrofia menos

frecuentes en comparacién con el
grupo no tratado (58,8% vs. 28,6%,
82,4% vs. 90,5% y 41,2% vs. 42,9%
respectivamente). Igualmente, en el
grupo tratado en fase de resolucion
el GMM y el GCS eran menores y el
grosor de la GCC-IPL medio y
minimo y de la CNE mayores en
comparacién con el grupo no tratado
(286 vs 290 pum, 315 vs. 351 um, 83 Vvs.
80, 77 vs. 72 y 92 vs. 85 um). La
duracion del DNE en el grupo
tratado fue de 122 + 45 dias y en el
grupo no tratado fue de 142 + 85
dias. Sin embargo, todas estas
diferencias no mostraron una
relacion estadisticamente
significativa.

No podemos descartar el efecto
placebo sobre estos pacientes con
importante componente neurotico.
Sin embargo, parece que la
dorzolamida podria tener cierto
beneficio en la CCS aguda, aunque
nuestros resultados no fueron
estadisticamente significativos. En
primer lugar, la inhibicion de la
anhidrasa carbonica IV a nivel del
EPR parece promover la reabsorcion
del liquido subretiniano y la
reaplicacion de la retina. > En
segundo lugar, tanto la
acetazolamida sistémica*" como la
dorzolamida  tépica > pueden
aumentar el fluyjo sanguineo
coroideo. Como en la CCS se ha
descrito una hipoperfusion de los
lobulos de la coriocapilar’?, los
inhibidores de la  anhidrasa
carbonica podrian ser eficaces.
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La edad media de los pacientes afectos de CCS fue de 37 + 6,7 afios (29-53) y el
cociente hombre/mujer de 7,7/1. La personalidad tipo A y/o el estrés estaba
presente en el 79% de los pacientes y el 19% habian recibido tratamiento con
corticoides recientemente, la mayoria en forma de aerosol.

En fase inicial, la MAVC se correlaciona negativamente con el tamano de la bulla
y el GM medio. La micropsia se relaciona con un engrosamiento macular medio,
mientras que la discromatopsia se relaciona con un adelgazamiento macular
superior. El escotoma se relaciona con una bulla pequefia, mientras que la
metamorfopsia se relaciona con una bulla grande y un adelgazamiento de la
CNE. La duracién de los sintomas se correlaciona con el GM superior inicial.

En fase de resolucion, la MAVC se correlaciona positivamente con el grosor
minimo de la GCC-IPL y el grosor de la CNE, negativamente con la longitud de
los OS y es peor en presencia de precipitados. La discromatopsia se relaciona con
un adelgazamiento macular temporal, mientras que la micropsia se relaciona con
un adelgazamiento macular central y nasal. El escotoma se relaciona con la
presencia de atrofia y la metamorfopsia con un adelgazamiento de la CNE.

El tamafio de la bulla es mayor cuando los puntos de fuga estdn mas alejados de
la fovea y se correlaciona negativamente con el grosor minimo de la GCC-IPL.

El punto de fuga mas frecuente era en “mancha de tinta”, anico y localizado en el
cuadrante nasal superior. La anomalia tomogrifica mds frecuente en torno al
punto de fuga es el DEP plano. El punto de fuga en “humo de chimenea” se
relaciona con bullas hiperautofluorescentes y una mayor longitud final de los OS.

El desprendimiento de neuroepitelio se observa inicialmente isoautoflurescente
y su hiperautofluorescencia es un fenémeno dependiente del tiempo. El punto de
fuga angiografico se observd como un punto hipoautofluorescente en todos los
Casos.

El GM medio vuelve a cifras similares a los ojos control en fase de resolucion, sin
embargo el GM central se adelgaza con respecto a éstos.

Los grosores medio, minimo y de todos los sectores de la GCC-IPL disminuyen
en fase activa con respecto a los ojos control y en fase de resolucion alcanzan
valores similares a éstos. El grosor minimo de la GCC-IPL se correlaciona con la
duracion del desprendimiento de neuroepitelio.

El grosor de la capa nuclear externa disminuye en fase activa con respecto a los
ojos control y en fase de resolucion aumenta sin alcanzar los valores de éstos.

La longitud de los segmentos externos de los fotorreceptores aumenta en fase
activa con respecto a los ojos control y en fase de resolucion vuelve a disminuir
alcanzado valores similares a éstos.
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El grosor coroideo subfoveal en fase activa es mayor en los ojos con CCS en
comparacion con los ojos adelfos y control y el de los ojos adelfos en
comparacién con los ojos control. En fase de resolucion, los valores entre los
ojos con CCS y los adelfos son similares, pero en comparacién con los ojos
control siguen siendo mayores. En fase activa, se correlaciona positivamente
con el GM central y negativamente con el grosor medio de la GCC-IPL. En fase
de resolucion, se correlaciona positivamente con el GM medio y negativamente
con el grosor medio de la GCC-IPL y la longitud de los OS.

Parece que el tratamiento topico con dorzolamida en la CCS aguda podria tener
cierto beneficio, aunque no hallamos significacion estadistica en comparacion
con el grupo que no recibio tratamiento.
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